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Kanker payudara merupakan jenis kanker terbanyak kedua dan penyebab 
kematian wanita pertama di dunia. Sebagian besar pasien kanker payudara yang 
datang ke rumah sakit dengan stadium lanjut menerima kemoterapi sebagai salah 
satu terapi untuk kanker payudara. Kemoterapi dengan taxane dapat menekan 
limfosit, sedangkan cyclophosphamide dapat meningkatkan pemecahan vitamin 
D, sehingga dapat menyebabkan defisiensi vitamin D. Vitamin D adalah salah satu 
immunonutrient yang memiliki efek imunomodulator, yaitu kemampuan 
memperbaiki sistem imun dengan mengontrol (menurunkan dan meningkatkan) 
sel limfosit. Penelitian ini bertujuan untuk mengidentifikasi hubungan asupan 
vitamin D terhadap kadar limfosit pada pasien kanker payudara yang 
mendapatkan kemoterapi. Penelitian ini bersifat observasional analitik dan 
menggunakan pendekatan cross-sectional. Total responden adalah sebanyak 52 
orang yang diambil dengan teknik total sampling. Asupan vitamin D diukur dengan 
kuesioner SQ-FFQ, sedangkan kadar limfosit didapatkan melalui data rekam 
medik pasien. Rata-rata asupan vitamin D responden sebesar 2,07 mcg yang 
tergolong rendah dan rata-rata kadar limfosit responden sebesar 22,94% yang 
tergolong normal. Hasil uji hubungan Pearson menunjukkan nilai signifikansi 
p=0,454. Kesimpulan pada penelitian ini adalah tidak terdapat hubungan antara 
asupan vitamin D terhadap kadar limfosit pada pasien kanker payudara yang 
mendapatkan kemoterapi di RSUD. Dr. Saiful Anwar Malang. 
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Breast cancer is the second most frequent cancer and the first leading 
cause of death of women in the world. More than halt breast cancer patients who 
seek treatments in the hospital are in advanced stage and receive chemotherapy 
as one of the breast cancer therapies. Chemotherapy using taxane can suppress 
lymphocyte count, while the use of cyclophosphamide can increase vitamin D 
degradation, which leads to vitamin D deficiency. Vitamin D is one of the 
immunonutrients which has the immunomodulatory effect by controlling 
(decreasing or increasing) the lymphocyte cells. The objective of this study is to 
determine the relationship between vitamin D intake and lymphocyte count in 
breast cancer patients on chemotherapy. The design of this study is observational 
analytic-cross sectional. The total respondents of this study is 52 respondents, 
taken with total sampling technique. Vitamin D intake was measured using SQ-
FFQ questionnaire, while the lymphocytes count was obtained from the patients’ 
medical record. The Pearson Correlation testing result shows that the significance 
value of p=454. Therefore, the conclusion of this study is there is no relationship 
between vitamin D intake and lymphocyte count in breast cancer patients on 
chemotherapy in RSUD Dr. Saiful Anwar Malang. 
 















1.1. Latar Belakang 
Kanker payudara dapat didefinisikan sebagai penyakit tidak menular yang 
ditandai dengan adanya benjolan atau tumor pada lobus payudara. Saat ini, 
kanker payudara merupakan jenis kanker terbanyak kedua di dunia dan 
merupakan penyebab kematian utama akibat kanker pada wanita. Menurut The 
International Agency for Research on Cancer (IARC), prevalensi kanker payudara 
di dunia mencapai 11,9%, terbanyak kedua setelah kanker paru-paru dan menjadi 
penyebab kematian utama akibat kanker pada wanita dengan 522.000 kasus 
kematian pada negara-negara berkembang pada tahun 2012 (IARC, 2012). 
Indonesia sebagai negara berkembang memiliki prevalensi kanker payudara 
sebesar 0,5% yang merupakan prevalensi tertinggi kedua dari berbagai jenis 
kanker dengan Jawa Timur sebagai penyumbang kasus kanker payudara terbesar 
setelah Jawa Tengah, yaitu sebanyak 9.688 kasus pada tahun 2013. Jumlah 
kasus baru pada kanker payudara di RS Kanker Dharmais mengalami peningkatan 
pada tahun 2014 dan penurunan pada tahun 2015, namun  hal tersebut diikuti oleh 
jumlah kematian akibat kanker payudara yang mengalami peningkatan dari tahun 
2013 sampai 2015 (PUSDATIN RI, 2016). Adanya tren perkembangan kanker 
payudara tersebut memberikan peringatan kepada masyarakat Indonesia untuk 
mewaspadai kanker payudara. 
Pada kanker payudara, akan terjadi pertahanan sistem imun untuk 






produksi antigen yang akan dikenali oleh respon imun innate dan adaptif. 
Pertahanan respon imun innate pada kanker payudara sebagian besar dimediasi 
oleh sel natural killer (NK), sedangkan pertahanan respon imun adaptif pada 
kanker payudara dapat dilihat melalui infiltrasi sel T CD4+ dan CD8+ (Ruffel et al., 
2011). 
Berdasarkan berbagai penelitian, terapi kanker seperti kemoterapi dan 
radioterapi memiliki pengaruh terhadap sistem imun kanker payudara. Menurut 
Pusat Data dan Informasi RI (PUSDATIN RI) (2016), sebagian besar (60 – 70%) 
pasien kanker payudara yang melakukan perawatan di rumah sakit datang dengan 
kondisi kanker stadium III dan IV (stadium lanjut). Pasien dengan stadium lanjut 
biasanya akan mendapatkan terapi, salah satunya adalah kemoterapi. Kemoterapi 
merupakan terapi yang menggunakan obat untuk mengecilkan ukuran tumor 
sebelum operasi dan mematikan sel kanker yang telah mengalami metastase. 
Salah satu efek paliatif kemoterapi menggunakan taxane pada kanker payudara 
adalah menekan limfosit untuk menurunkan produksi sitokin pro-inflamasi 
(Standish et al., 2008). 
Selain memiliki efek paliatif, kemoterapi juga memiliki efek samping pada 
pasien kanker payudara, yaitu penurunan nafsu makan yang dapat diawali dengan 
kondisi nausea (Laviano et al., 2013). Dampak jangka panjang dari penurunan 
nafsu makan ini adalah penurunan asupan makan, yang mempengaruhi 
penurunan asupan makronutrien dan mikronutrien. Pada kemoterapi yang 
menggunakan cyclophosphamide, terjadi peningkatan pemecahan mikronutrien, 






Vitamin D merupakan salah satu jenis immunonutrient yang berperan penting 
terhadap sistem imun pada kanker payudara, sedangkan immunonutrient itu 
sendiri dapat didefinisikan sebagai nutrient atau zat gizi yang memiliki efek 
farmakologis terhadap sistem imun dan parameter inflamasi (Philpott dan 
Ferguson, 2004). Vitamin D diketahui memiliki respon anti-proliferatif, pro-
apoptosis, dan pro-diferensiasi pada sel kanker yang berbeda-beda, termasuk 
kanker payudara (Hossain et al., 2018).  Sebuah penelitian menyebutkan bahwa 
defisiensi vitamin D yang diakibatkan oleh kemoterapi akan mempengaruhi 
immunocompetence pada kanker payudara dengan mekanisme yang belum jelas 
(Grober, 2016). Sementara itu, penelitian lain menyebutkan vitamin D memiliki 
efek imunomodulator, yaitu kemampuan untuk memperbaiki sistem imun dengan 
menurunkan, mengontrol, maupun meningkatkan sel imun, pada sel limfosit 
kanker payudara (Mathieu dan Adorini, 2002; Cantoma et al., 2004 dalam Crew et 
al., 2009). Penelitian tersebut didukung oleh pernyataan bahwa vitamin D 
mempengaruhi jumlah limfosit, yang meliputi sel NK maupun sel T pada kanker 
payudara (Standish et al., 2008). Namun, penelitian-penelitian tersebut belum 
menyatakan dengan jelas bagaimana tepatnya hubungan asupan vitamin D, 
khususnya dari diet terhadap kadar limfosit pada pasien kanker payudara. Selain 
itu, ketersediaan penelitian yang mengkaji hubungan antara asupan vitamin D 
terhadap kadar limfosit masih sangat terbatas, sehingga peneliti merasa perlu 
dilakukan penelitian untuk mengidentifikasi hubungan asupan vitamin D dengan 








1.2. Rumusan Masalah 
Berdasarkan latar belakang, maka ditetapkan rumusan masalah, yaitu apakah 
terdapat hubungan antara asupan vitamin D terhadap kadar limfosit pada pasien 
kanker payudara yang mendapatkan kemoterapi di RSUD Dr. Saiful Anwar 
(RSSA) Malang? 
1.3. Tujuan Penelitian 
1.3.1. Tujuan Umum 
Mengetahui hubungan antara asupan vitamin D terhadap kadar limfosit 
pada pasien kanker payudara yang mendapatkan kemoterapi di RSUD Dr. 
Saiful Anwar (RSSA) Malang. 
1.3.2. Tujuan Khusus 
1. Mengukur asupan vitamin D pada pasien kanker payudara yang 
mendapatkan kemoterapi di RSUD Dr. Saiful Anwar (RSSA) Malang. 
2. Mengetahui kadar limfosit pasien kanker payudara yang mendapatkan 
kemoterapi di RSUD Dr. Saiful Anwar (RSSA) Malang. 
3. Menganalisis hubungan antara asupan vitamin D terhadap kadar limfosit 
pada pasien kanker payudara yang mendapatkan kemoterapi di RSUD 







1.4. Manfaat Penelitian 
1.4.1. Manfaat Akademik 
Untuk meningkatkan pengetahuan dan pengalaman bagi penulis 
mengenai hubungan asupan vitamin D terhadap kadar limfosit pada pasien 
kanker payudara yang mendapatkan kemoterapi di RSUD Dr. Saiful Anwar 
(RSSA) Malang. 
1.4.2. Manfaat Praktis 
1. Dapat memberikan informasi dan masukan terkait manfaat dan 
kecukupan vitamin D yang terdapat dalam diet harian dan diet rumah sakit 
untuk pasien kanker. 
2. Dapat memberikan informasi kepada pasien kanker mengenai hubungan 









2.1. Kanker Payudara 
2.1.1. Definisi Kanker Payudara 
Kanker payudara merupakan suatu tumor ganas yang tumbuh dan 
berkembang dalam jaringan payudara. Kanker payudara ini termasuk ke 
dalam kategori karsinoma, yaitu kanker yang berawal dari sel epitel yang 
dapat menginvasi jaringan di sekitarnya dan bermetastase menuju kelenjar 
limfa dan organ lain pada tubuh (Angahar, 2017). Istilah kanker payudara 
sendiri merujuk pada berbagai jenis subtipe kanker payudara tersebut, 
yaitu karsinoma in situ dan karsinoma invasif. Karsinoma in situ 
diklasifikasikan menjadi karsinoma in situ duktus/ductal carcinoma in situ 
(DCIS) dan karsinoma in situ lobular/lobular carcinoma in situ (LCIS), 
sedangkan karsinoma invasif diklasifikasikan menjadi infiltrating invasive 
lobular (ILC) dan invasive ductal carcinoma (IDC) (Nounou et al., 2015).  
2.1.2. Epidemiologi Kanker Payudara 
Kanker payudara merupakan jenis kanker yang paling banyak 
menginvasi wanita dan menyebabkan kematian pada wanita (Kabel dan 
Baali, 2015; Ng, 2017; Shah et al., 2014). Berdasarkan data Global Burden 
of Cancer Study (GLOBOCAN) tahun 2012, terdapat 1,7 juta kasus baru 
kanker payudara pada wanita, yang termasuk ke dalam 11,9% dari seluruh 
kasus kanker. Kasus kanker payudara tersebut mengalami peningkatan 
dari kasus baru sebelumnya berdasarkan data GLOBOCAN tahun 2008, 
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yaitu sebanyak 1,3 juta kasus atau sebanyak 10,9% dari seluruh kasus 
kanker (IARC, 2013). 
Terdapat sebesar 258.000 jumlah kematian akibat kanker payudara 
pada tahun 2008 yang meningkat sebanyak 14% menjadi 522.000 pada 
tahun 2012, Kanker payudara juga menjadi penyebab utama kematian 
akibat kanker pada wanita terbanyak pada negara-negara berkembang 
dengan jumlah kematian sebesar 324.000. Sedangkan, di negara-negara 
maju, kanker ini menjadi penyebab kematian akibat kanker ke-2 dengan 
jumlah kematian sebesar 198.000 (IARC, 2012). 
Kasus baru kanker payudara di negara-negara Asia Tenggara pada 
tahun 2012 adalah sebesar 240.000 dengan jumlah kematian sebesar 
110.000 (IARC, 2012). Sedangkan insiden kanker payudara di Indonesia 
sendiri adalah sebesar 40 per 100.000, yang merupakan angka insiden 
tertinggi dibandingkan dengan kanker lainnya. Berdasarkan data Riset 
Kesehatan Dasar 2013, terdapat sebanyak 61.682 kasus kanker payudara 
di Indonesia dengan kasus tertinggi berada di Jawa Tengah, yaitu 
sebanyak 11.511 kasus dan kasus tertinggi kedua berada di Jawa Timur, 
yaitu sebanyak 9.688 kasus. Hal tersebut menjadikan kanker payuadara 
sebagai penyakit kanker dengan prevalensi tertinggi kedua di Indonesia 
pada tahun 2013 setelah kanker serviks, yaitu sebesar 0,5% (PUSDATIN 
RI, 2016). 
Selain itu, kasus rawat inap akibat kanker payudara adalah 
sebanyak 12.014 kasus atau 28,7% (SIRS, 2010 dalam PUSDATIN RI, 
2016). Hal ini tercemin dalam peningkatan jumlah kasus baru kanker 
payudara di Rumah Sakit Kanker Dharmais Jakarta dari tahun 2010 (711 
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kasus) hingga 2015 (1.114 kasus). Proporsi kasus kanker payudara 
tersebut termasuk ke dalam 40% dari seluruh kasus kanker di RS Kanker 
Dharmais Jakarta. Peningkatan kasus baru juga diikuti oleh peningkatan 
jumlah kematian akibat kanker payudara di rumah sakit tersebut dari tahun 
2010 (93 kematian) hingga 2015 (243 kematian) (PUSDATIN RI, 2016). 
2.1.3. Faktor Risiko Kanker Payudara 
Faktor risiko kanker payudara terbagi ke dalam 2 kelompok besar, 
yaitu faktor risiko objektif dan faktor risiko subjektif. Faktor risiko objektif 
didefinisikan sebagai perkiraan peluang seseorang untuk terkena kanker 
payudara berdasarkan faktor risiko yang telah ditetapkan secara ilmiah dan 
bersifat prediktif terhadap hasil status kesehatan. Faktor risiko objektif 
tersebut memiliki hubungan yang minimal namun signifikan dengan respon 
imun dan aktivitas sel natural killer (NK). Faktor risiko subjektif didefinisikan 
sebagai kesadaran seorang individu terhadap peluangnya untuk terkena 
kanker payudara berdasarkan penilain kognitifnya sendiri dan dipengaruhi 
oleh kondisi depresif. Faktor risiko ini sangat berhubungan dengan stres 
psikologis, namun tidak berhubungan dengan aktivitas sel NK (Nasser dan 
Parsa, 2011). Berikut merupakan faktor risiko kanker payudara: 
- Sosiobiologis 
a. Usia 
Risiko untuk mengidap kanker payudara meningkat seiring 
bertambahnya usia dengan insiden yang meningkat pada usia 45 – 
50 tahun (Shah et al., 2014; Nasser dan Parsa, 2011). Sebanyak 75% 
kasus kanker payudara di dunia diidap oleh wanita berusia 50 tahun 
atau lebih, dengan perbandingan kasus 1 dari 232 wanita pada 
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kelompok usia 40 tahun-an dan 1 dari 29 wanita pada kelompok usia 
70 tahun-an. Hal tersebut diperkirakan berhubungan langsung 
dengan perubahan hormonal pada wanita dengan kelompok usia 
yang lebih tua (Angahar, 2017). 
b. Jenis kelamin 
Kanker payudara terjadi 100 kali lebih sering pada wanita 
dibandingkan pada pria (Nasser dan Parsa, 2011). Terlepas dari hal 
tersbut, pria tetap memiliki risiko untuk mengidap kanker payudara 
(Nounou et al., 2015). 
- Riwayat keluarga dan karakteristik personal 
a. Riwayat keluarga 
Wanita dengan riwayat keluarga yang terdiagnosis kanker dari 
kerabat tingkat pertama (orangtua, anak, atau saudara) memiliki 
risiko kanker payudara yang meningkat. Risiko untuk terkena kanker 
payudara meningkat 2 kali lipat pada wanita dengan satu kerabat 
tingkat pertama yang terdiagnosa kanker payudara, sedangkan risiko 
meningkat 3 – 4 kali lipat pada wanita dengan lebih dari satu kerabat 
tingkat pertama yang terdiagnosa kanker payudara. Risiko tersebut 
meningkat apabila kerabat yang bersangkutan didiagnosa kanker 
payudara pada usia yang lebih muda dan kanker terdapat pada 
kedua payudara (American Cancer Society, 2017). Hal ini dapat 
ditunjukkan oleh follow-up Nurses’ Health Study yang menunjukkan 
bahwa wanita dengan ibu yang  didiagnosa kanker payudara pada 
usia di bawah 50 tahun memiliki risiko relatif lebih tinggi daripada 
risiko relatif pada wanita dengan ibu yang didiagnosa pada usia 50 
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tahun ke atas. Hal yang sama terjadi pada wanita dengan saudara 
perempuan yang terdiagnosa kanker, yaitu risiko relatif ditemukan 
lebih tinggi pada wanita dengan saudara perempuan yang 
terdiagnosa kanker payudara pada usia di bawah 50 tahun 
dibandingkan pada usia 50 tahun ke atas (Shah et al., 2014). 
Peningkatan risiko yang telah dijelaskan tidak selalu berlaku untuk 
semua wanita. Mayoritas wanita dengan lebih dari 1 kerabat tingkat 
pertama yang terdiagnosa kanker payudara tidak akan pernah 
mengidap kanker payudara yang berkembang. Selain itu, 
kebanyakan wanita yang mengidap kanker payudara tidak memiliki 
riwayat keluarga yang berkaitan dengan kanker payudara. Hal lain 
yang dapat meningkatkan risiko kanker payudara pada wanita 
maupun pria adalah adanya riwayat keluarga yang mengidap kanker 
ovarium. (American Cancer Society, 2017).  
b. Kerentanan genetik 
Kelainan genetik yang diturunkan pada gen BRCA1 dan BRCA2 
menjadi faktor dari terjadinya 15-20% kanker payudara dan 80% dari 
kanker payudara yang diturunkan. Wanita dengan BRCA1 dan/atau 
BRCA2 positif memiliki 50-85% risiko untuk terkena kanker payudara 
(Angahar, 2017).  
Selain itu, gen lain yang diketahui berfungsi sebagai karier bagi 
BRCA2, yaitu PALB2 diketahui mengalami mutasi terlebih dahulu 
yang diikuti oleh mutasi BRCA2 (American Cancer Society, 2017).  
c. Riwayat personal 
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Terdapat risiko kecil untuk terkena kanker payudara apabila telah 
didiagnosa kanker pada payudara yang lainnya (American Cancer 
Society, 2017). Selain itu, adanya riwayat personal pernah 
terdiagnosa kanker payudara akan meningkatkan risiko untuk 
terkena kanker payudara selanjutnya, yang bergantung pada faktor-
faktor seperti dianosis awal DCIS, stadium IIB, kanker negatif 
reseptor hormon, dan usia yang muda (Shah et al., 2014). 
d. Densitas payudara 
Wanita dengan densitas payudara yang lebih tinggi (26-50% atau 
lebih) memiliki risiko lebih tinggi dibandingkan dengan wanita dengan 
densitas payudara 11-25% (American Cancer Society, 2017). 
e. Paparan hormon endogen 
Siklus dari level atau kadar estrogen endogen memiliki implikasi 
terhadap perkembangan atau pertahanan terhadap kanker payudara. 
Menarche yang terjadi lebih awal di usia ≤ 13 tahun meningkatkan 
risiko untuk terkena tumor positif reseptor hormon (HR+) sebanyak 
2x lipat, sedangkan menarche yang lebih lambat terjadi diasosiasikan 
dengan penurunan risiko sebesar 10% (Shah et al., 2014). 
- Faktor reproduktif 
a. Kehamilan 
Kehamilan anak pertama sebelum memasuki usia 35 tahun 
menurunkan risiko untuk terkena kanker payudara HR+. Sedangkan 
wanita yang melahirkan anak pertama pada usia 20 dan 25 tahun 
memiliki penurunan risiko sebesar 20 dan 10% secara berurutan 
(Shah et al., 2014; American Cancer Society, 2017). 
12 
 
b. Penggunaan terapi hormon dan kontrasepsi oral 
Terapi hormon dan kontrasepsi oral mengandung estrogen dalam 
jumlah tinggi, sehingga meningkatkan risiko untuk terkana kanker 
payudara (Angahar, 2017). 
c. Kondisi menyusui 
Menyusui dapat memperlambat siklus reguler ovulasi dan 
menurunkan level hormon seks endogen, yang dapat menurunkan 
risiko terjadinya kanker payudara (Shah et al., 2014). 
d. Usia saat menopause 
Keterlambatan menopause setiap 1 tahun meningkatkkan 3% 
risiko terjadinya kanker payudara dan keterlambatan selama 5 tahun 
meningkatkan 17% risiko terjadinya kanker payudara (Shah et al., 
2014). 
- Faktor gaya hidup 
a. Obesitas 
Pada obesitas, hiperinsulinemia menjadi salah satu komorbiditas 
yang diasosiasikan dengan penyakit kardiovaskuler dan diabetes. 
Kondisi tersebut menjadi faktor risiko independen untuk kanker 
payudara dalam kondisi non-diabetik pada wanita yang sudah 
mengalami menopause (Shah et al., 2014). Sedangkan dampak lain 
yang ditimbulkan dari obesitas adalah meningkatnya kadar estrogen 
yang diproduksi oleh sel lemak berlebih, sehingga menjadi faktor 





b. Aktivitas fisik 
Wanita yang melakukan aktivitas fisikk secara teratur mengalami 
penurunan risiko untuk terkena kanker payudara sebesar 10-20% 
(American Cancer Society, 2017). 
c. Diet 
Peningkatan risiko terjadi dengan adanya diet tinggi lemak dan 
kolesterol, konsumsi alkohol, dan defisiensi asupan yodium (Kabel 
dan Baali, 2015). Selain itu diet tinggi daging merah dan kafein juga 
berperan terhadap peningkatan risiko kanker payudara. Sedangkan 
konsumsi fitoestrogen dan kalsium atau vitamin D dapat menjadi cara 
yang efektif dalam menurunkan risiko kanker payudara (Nasser dan 
Parsa, 2011). 
d. Penggunaan tembakau 
Merokok dengan tembakau dapat meningkatkan risiko kanker 
payudara sebesar 35-50% pada perokok jangka panjang (Kabel dan 
Baali, 2015). Tembakau merupakan salah satu agen karsinogenik 
yang masuk ke dalam tubuh melalui hirupan asap rokok (Angahar, 
2017). 
2.1.4. Patofisiologi Kanker Payudara 
Awal mula atau penyebab dari kanker payudara masih 
diperdebatkan dan belum dapat dipahami secara menyeluruh, namun 
berbagai variasi dari faktor-faktor yang saling berkaitan, seperti genetik, 
hormon, lingkungan, sosiobiologi, dan fisiologi memberikan pengaruh 
terhadap perkembangan kanker payudara (Angahar, 2017).  
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Berbagai jenis gen, seperti gen high-penetrance (BRCA1, BRCA2, 
p53, PTEN, ATM, NBS1, atau LKB1), gen low-penetrance seperti gen 
sitokrom P450 (CYP1A1, CYP2D6, CYP19), kelompok glutation s-
transferase (ADH1C dan MTHFR), gen perbaikan DNA (XRCC1, XRCC3, 
ERCC4/XPF), dan gen yang mengkode molekul yang memberi sinyal pada 
sel (reseptor progesteron/progesteron receptor (PR), reseptor 
estrogen/estrogen receptor (ER), TNF-α, atau protein heat shock 70 
(HSP70) berkontribusi terhadap patofisiologi kanker payudara (Dumitrescu 
dan Cotarla, 2005 dalam Nounou et al., 2015) 
Kanker payudara berawal dari perkembangan kanker pada 
umumnya, yaitu melalui deregulasi dari jalur PI3K/AKT dan RAS/MEK/ERK 
yang disebabkan oleh mutasi gen (berhubungan dengan adanya paparan 
estrogen) yang bertugas encoding jalur-jalur tersebut. Jalur 
phosphatidylinositol 3-kinase (PI3K)/AKT berperan dalam meregulasi proses 
seluler seperti proliferasi, pertahanan hidup, dan migrasi sel, sedangkan jalur 
sinyal RAS/MEK/ERK merupakan jalur yang berperan penting dalam 
transmisi sinyal proliferatif dari reseptor membran (Faes dan Dormond, 
2015; Steelman et al., 2011). Dampak yang ditimbulkan adalah kegagalan 
apoptosis sel ketika sel tidak lagi dibutuhkan oleh tubuh, sehingga 
menyebabkan perkembangan kanker. Keadaan tersebut dapat berlanjut 
menjadi kanker payudara ketika terjadi ekspresi berlebihan dari leptinin yang 
dihasilkan oleh sel lemak pada payudara, sehingga meningkatkan proliferasi 
sel. Di sisi lain, kecenderungan faktor genetik yang diturunkan melalui 
keluarga untuk menimbulkan kanker payudara disebut sindrom kanker 
payudara-ovarium turunan. Gen BRCA1 dan BRCA2 merupakan beberapa 
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gen yang mengalami mutasi pada kasus kanker payudara yang berawal dari 
faktor risiko genetik (Kabel dan Baali, 2015). 
Selain dari faktor genetik, patofisiologi kanker payudara dapat 
bermula dari kolesterol. Adanya peningkatan kolesterol pada hati akan 
menginisiasi proses perubahan kolesterol menjadi 27-Hydroxycholesterol 
(27HC) yang dikatalisis oleh enzim CYP27A1. 27HC akan masuk menuju 
sirkulasi darah dan sel kanker payudara yang sedang berkembang. 27HC 
dapat berfungsi sebagai agonis dari reseptor estrogen/estrogen receptor 
(ER) pada kanker payudara ER+ dan agonis dari Liver X Receptors (LXR). 
Dalam perannya sebagai agonis ER, 27HC akan menyebabkan peningkatan 
proliferasi sel tumor yang berperan terhadap pertumbuhan sel tumor. 
Sementara itu, dalam perannya sebagai agonis LXR, 27HC akan 
menyebabkan LXR menginduksi terjadinya perubahan gen dan morfologi 
terkait epithelial to mesenchymal transition (EMT), sehingga berperan 
terhadap metastasis sel kanker (Nelson et al., 2014). Patofisiologi tersebut 














3.1.5. Staging Kanker 
Penetapan staging kanker payudara ditentukan oleh American Joint 
Committee on Cancer dalam 8th Edition AJCC Cancer Staging Manual. 
Sistem staging yang digunakan adalah sistem klasifikasi patologis, yaitu 
TNM yang berupa tumor primer (T), nodus limfa regional (N), dan metastasis 
(M) untuk menentukan staging anatomi dan prognosis. 
- Tumor primer (T) 
Kategori T Kategori T 
TX Tumor primer tidak dapat dinilai 
T0 Tidak ada tanda tumor primer 
Tis Ductal carcinoma in situ 
Tis (Paget) 
Penyakit Paget pada puting payudara yang tidak 
berhubungan dengan karsinoma invasif dan/atau 
karsinoma in situ (DCIS) 
T1 Tumor ≥20 mm dalam dimensi terbesar 
T2 
Tumor >20 mm tetapi ≤50 mm dalam dimensi 
terbesar 
T3 Tumor >50 mm dalam dimensi terbesar 
T4 
Tumor dengan ukuran berapapun yang memiliki 
perpanjangan langsung menuju dinding dada 
dan/atau kulit 













- Nodus limfa regional (N) 
Kategori N Kriteria N 
NX 
Tumor primer tidak dapat dinilai (contohnya telah 
diangkat) 
N0 Tidak ada metastase nodus limfa regional 
N1 
Metastase berada di Level I, II, dan III nodus limfa 
aksilaris ipsilateral 
N2 
Metastase berada di Level I, II, dan III nodus limfa 
aksilaris ipsilateral yang secara klinis diperbaiki atau 
pada nodus mamma internal ipsilateral tanpa 
metastase nodus limfa aksilaris 
N3 
Metastase berada di Level I, II, dan III nodus limfa 
infraklavikula ipsilateral dengan atau tanpa 
keterlibatan nodus limfa aksilaris Level I, II, dan III; 
atau metastase berada di nodus limfa aksilaris 
ipsilateral Level I, II, dan III; 
atau metastase berada di nodus limfa mamma 
internal ipsilateral Level I, II, dan III dengan atau 
tanpa keterlibatan nodus limfa aksilaris atau mamma 
internal 
Tabel 2.2 Definisi Nodus Limfa Regional (N) (Hortobagyi et al., 2018) 
- Metastasis (M) 
Kategori M Kriteria M 
M0 Tidak ada tanda klinis atau radiografik metastase 
cM1 Metastase terdeteksi klinis dan radiografik 
pM1 
Terdapat metastase yang telah terbukti secara 
histologik di organ terdekat; atau jika tidak berada di 
nodus non-regional, metastase berukuran >0,2 mm 







Berikut merupakan pengelompokkan stage dari T, N, dan M. 
 
Tabel 2.4 The Anatomic Stage Group (Hortobagyi et al., 2018) 
3.1.6. Penegakan Diagnosa Kanker Payudara 
Penegakan diagnosa kanker payudara dapat dilakukan dengan 
berbagai metode sebagai berikut: 
- Mamografi 
Mamografi merupakan suatu metode skrining untuk melihat gambar 
tulang, jaringan lunak, dan pembuluh darah payudara pada saat yang 
bersamaan dalam beberapa detik. Sedangkan mamogram merupakan 
gambar sinar X dari payudara yang diadapatkan melalui mamografi 
digital/digital mammography (DM). Beberapa kelebihan penggunaan DM 
adalah deteksi menggunakan komputer dan adanya algoritma komputer 
yang dapat memperingatkan radiologis terhadap adanya abnormalitas 
pada mamogram. Metode ini juga memiliki kekurangan, yaitu adanya 
overdiagnosis yang dapat menyebabkan pasien hanya merasakan efek 
samping dan bukan manfaat dari terapi, tingginya angka kesalahan 
Jika T... dan N... serta M... Maka kelompok stage-nya... 
Tis N0 M0 0 
T1 N0 M0 IA 
T0 N1mi M0 IB 
T1 N1mi M0 IB 
T0 N1 M0 IIA 
T1 N1 M0 IIA 
T2 N0 M0 IIA 
T2 N1 M0 IIB 
T3 N0 M0 IIB 
T0 N2 M0 IIIA 
T1 N2 M0 IIIA 
T2 N2 M0 IIIA 
T3 N1 M0 IIIA 
T3 N2 M0 IIIA 
T4 N0 M0 IIIB 
T4 N1 M0 IIIB 
T4 N2 M0 IIIB 
T apapun N3 M0 IIIC 
T apapun N apapun M1 IV 
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diagnosa positif dan negatif, adanya penggunaan radiasi ionisasi, serta 
proses pemeriksaan yang tidak nyaman (Loberg et al., 2015). Tingginya 
angka kesalahan positif dan negatif tersebut dapat mengarah pada 
asesmen histopatologis tambahan, yaitu biopsi payudara secara perkutan 
(Nounou et al., 2015). Namun, dengan adanya contrast-enhanced digital 
mammography (CE DM) yang berpedoman pada angiogenesis tumor dan 
telah dijadikan sebagai metode skrining tambahan dalam mamografi, 
sensitifitas dan akurasi pendeteksian kanker payudara menjadi 
meningkat (Wang et al., 2017). 
- Magnetic Resonance Imaging (MRI) 
MRI merupakan metode pencitraan yang menghasilkan foto 
berresolusi tinggi tanpa mengaplikasikan radiasi yang berbahaya. Apabila 
dibandingkan dengan mamografi yang memiliki sensitivitas 14 – 59%, 
MRI memiliki sensitivitas lebih tinggi yang mencapai rentang 51 – 100%. 
Karakteristik tersebut dibuktikan oleh hasil studi menggunakan MRI 
dalam mendeteksi kanker invasif dan pada individu berisiko tinggi dengan 
mutasi BRCA (gen BReast CAncer) (Morrow et al., 2011). Selain itu, 
keunggulan lain dari MRI adalah dapat mendeteksi kanker payudara 
secara dini dan tidak dipengaruhi oleh densitas payudara. Terlepas dari 
keunggulan-keunggulan tersebut, National Comprehensive Cancer 
Network mempertimbangkan MRI sebagai metode tambahan dalam 
mendiagnosis kanker payudara oleh karena selektivitasnya yang buruk 





- Molecular Breast Imaging (MBI) 
MBI merupakan teknik pencitraan payudara tambahan yang 
menggunakan agen radiofarmasi seperti Tc-99m sestamibi. Penggunaan 
menggunakan agen tersebut mengarah pada perkembangan 
scintimammography, yaitu teknik pencitraan payudara menggunakan 
kamera gamma konvensional. Teknik tersebut berkembang lagi menjadi 
breast-specific gamma imaging (BSGI) yang pada akhirnya 
menggunakan detektor dengan telurida zink kadmium. Susunan bahan 
tersebut menghasilkan keunggulan bagi MBI, yaitu peningkatan 
sensitivitas menjadi 82 – 91% yang dapat mendeteksi tumor payudara 
berukuran <10 mm (O’Connor, 2015). 
- Biopsi payudara 
Biopsi payudara merupakan metode penegakan diagnosa kanker 
payudara secara histologis (dilihat melalui jaringan). Standar emas atau 
gold standard metode ini adalah surgical biopsy. Selain itu, terdapat jenis 
lain dari biopsi, yaitu fine-needle aspiration biopsy (FNAB) dan core 
biopsy (CB). FNAB lebih cenderung digunakan untuk menghindari 
surgical biopsy terkait risiko yang ditimbulkan, sedangkan CB digunakan 
untuk mendapatkan kualitas spesimen jaringan yang lebih baik. Metode 
CB menggunakan metode pencitraan seperti ultrasonografi (US) atau 
biopsi stereotaktis sebagai panduan dalam mendeteksi lesi payudara, 
sehingga CB memiliki beberapa keunggulan dibandingkan FNAB, yaitu 
dapat membedakan karsinoma in situ dengan karsinoma invasif serta 
memiliki tingkat sensivitas yang tinggi hingga mendekati surgical biopsy 
(Rocha et al., 2013). 
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- Uji analisis status HER2 
Uji analisis HER2 merupakan uji yang direkomendasikan oleh The 
American Society of Clinical Oncology and the College of American 
Pathologists (ASCO/CAP) untuk pasien kanker payudara stadium awal  
atau yang telah mengalami metastasis yang baru didiagnosis. Analisis ini 
dilakukan dengan 2 metode, yaitu analisis immunohistochemistry (IHC) 
dan analisis in situ hybridization (ISH). Analisis IHC merupakan teknik 
yang menggunakan antibodi monoklonal atau poliklonal untuk 
mendeteksi protein HER2 pada jaringan dengan formalin-fixed, paraffin-
embedded (FFPE) melalui mikroskop medan terang atau bright field 
microscope. Kelemahan dari analisis ini adalah bersifat subjektif dan 
semi-kuantitatif dalam menentukan level ekspresi protein HER2 pada 
kanker payudara. Analisis lainnya, yaitu ISH merupakan metode yang 
bertujuan untuk mendapatkan visualisasi gen HER2 dengan atau tanpa 
chromosome 17 centromere (CEN17) sasaran pada responden jaringan 
FFPE. Analisis ISH terdiri atas 3 jenis sistem pendeteksian, yaitu 
fluorescence in situ hydbridization (FISH), chromogenic in situ 
hydbridization (CISH), dan dual in situ hydbridization (DISH). Sistem FISH 
menggunakan mikroskop pendar atau specialized fluorescence 
microscope, sedangkan sistem CISH dan DISH menggunakan mikroskop 
medan terang atau bright field microscope (Nitta et al., 2016; Nounou et 
al., 2015). 
- Pemeriksaan berbasis darah 
Pemeriksaan ini dilakukan dengan beberapa penanda, yaitu biomarker 
serum tumor dan penanda dalam penelitian. Biomarker serum tumor 
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adalah biomarker payudara yang berupa protein terlarut, seperti Cancer 
Antigen 15-3 (CA 15-3), CA 27-29, Carcinoembryonic Antigen (CEA), dan 
Mucin 1 (MUC1). Biomarker tersebut memiliki sensitivitas dan spesifisitas 
yang rendah, sehingga hanya disarankan untuk pendeteksian pada kasus 
metastasis.  
Penanda dalam penelitian meliputi berbagai macam penanda, yaitu 
protein, sel kanker itu sendiri, DNA dan RNA dalam darah, serta genomik 
dan proteomik. Penanda protein adalah berupa mammaglobin, yaitu 
protein yang ditemui dalam jaringan mammae serta dapat dideteksi dalam 
serum. Selanjutnya, penanda sel kanker adalah berupa sel utuh yang 
berada dalam darah, seperti Circulating Tumor Cells (CTCs) atau Cancer 
Associated Fibroblasts (CAF). Penanda lainnya, yaitu DNA dan RNA, 
dapat ditemukan meningkat hingga mencapai 50 kali lipat dalam darah 
karena disebabkan oleh adanya apoptosis dan nekrosis jaringan kanker. 
Selain itu, autoantibodi bersamaan dengan biomarker serologi, yaitu 
tumor-associated antigens (TAA) dapat menjadi penanda yang dapat 
meningkatkan akurasi diagnosa kanker payudara. Penanda terakhir 
adalah genomik dan proteomik, yang dapat diidentifikasi melalui 
beberapa protein seperti HSP27 (Berghuis et al., 2017; Nounou et al., 
2015). 
3.1.7. Perubahan Metabolisme pada Kanker Payudara 
Perubahan metabolisme yang terjadi pada kanker payudara serupa 
dengan perubahan yang terjadi pada kanker pada umumnya dengan 
beberapa karakteristik tambahan yang dapat dijumpai spesifik pada kanker 
payudara. Secara umum, perubahan yang terjadi pada kanker terdapat pada 
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glikolisis, sintesis lemak, dan biosintesis de novo asam amino (Pavlova dan 
Thompson, 2016). 
Pada kanker, glikolisis dalam metabolisme glukosa mengalami 
perubahan, yang disebut sebagai ‘glikolisis aerobik’ dan efek Warburg. Sel 
kanker memiliki metabolisme glukosa yang dipercepat untuk memenuhi 
kebutuhan energi dan biosintesis elemen-elemennya, sehingga sel kanker 
membutuhkan jumlah glukosa yang cukup tinggi. Namun, tidak seperti sel 
normal, sel kanker tidak melalui jalur fosforilasi oksidatif untuk menghasilkan 
ATP ketika tersedia cukup oksigen, melainkan mengubah glukosa (dari 
piruvat) menjadi laktat dalam kondisi cukup oksigen. Oleh sebab itu, 
perubahan metabolisme ini disebut sebagai ‘glikolisis aerobik’. Dampak dari 
adanya perubahan ini adalah peningkatan transpor glukosa dan aktivitas 
glikolitik, serta penurunan metabolisme glukosa dalam mitokondria yang 
meliputi pembentukan asetil-KoA dari piruvat, siklus tricarboxylic acid (TCA), 
dan fosforilasi oksidatif (Li et al., 2011). Selain itu, adanya glikolisis aerobik 
ini juga menguntungkan sel tumor melalui produksi ATP dengan cepat 
(Lehuede et al., 2016). Fruktosa menjadi substrat yang berperan juga selain 
glukosa dalam perubahan metabolisme kanker payudara karena jumlah 
glucose transporter 5 (GLUT5) yang memiliki afinitas tinggi dengan fruktosa 
ditemukan meningkat. 
Berkaitan dengan perubahan metabolisme selain glukosa, sel 
tumor yang sedang berproliferasi juga membutuhkan glutamin (asam amino 
non-esensial) dalam jumlah tinggi, sehingga terjadi deplesi glutamin pada 
lingkungan di sekitar tumor. Oleh karena itu, adanya deplesi pada glutamin 
yang berfungsi dalam menyediakan nitrogen untuk senyawa yang 
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mengandung nitrogen akan berakibat pada penurunan biosintesis de novo 
asam amino non-esensial (Pavlova dan Thompson, 2016). 
Perubahan metabolisme yang lain berhubungan dengan sintesis 
asam lemak yang dapat disebabkan oleh 2 hal, yaitu ekspresi berlebih dari 
fatty acid synthase (FASN) dan asetil-KoA karboksilase. Peningkatan kadar 
FASN dapat disebabkan oleh adanya onkogen speisifik pada kanker 
payudara, yaitu HER2 (Li et al., 2011). FASN akan meningkatkan sintesis 
asam lemak endogen, dimana sintesis asam lemak itu sendiri diprekursori 
oleh peningkatan glikolisis aerobik. Sementara itu, adanya peningkatan 
kadar asetil-KoA karboksilase pada kanker payudara akan meningkatkan 
sintesis malonil-KoA, yang mengarah pada sintesis asam lemak (Zhou et al., 
2018). 
3.1.8. Pengobatan Kanker Payudara dan Efeknya Terkait Gizi 
Pengobatan kanker payudara diklasifikasikan menjadi 2 kategori, 
yaitu pengobatan in situ dan invasif. Pengobatan in situ dilaksanakan untuk 
DCIS dan LCIS, sedangkan pengobatan invasif terbagi menjadi 3 jenis, yaitu 
operasi, terapi radiasi, dan terapi sistemik. Terapi sistemik diklasifikasikan 
lagi menjadi 3 jenis, yaitu terapi hormon, terapi target, dan kemoterapi. 
Pemilihan jenis pengobatan yang tepat didasarkan pada kesepakatan antara 
dokter dan pasien dengan berbagai pertimbangan (American Cancer 
Society, 2017). 
3.1.8.1. Operasi 
Operasi merupakan metode pengobatan kanker payudara yang 
sering dilakukan, dengan mengangkat dan mengambil responden nodus 
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limfa aksila. Terdapat 2 jenis operasi dalam kanker payudara, yaitu 
breast-conserving surgery (BCS) dan mastektomi. 
BCS merupakan operasi yang dikenal dengan nama lain 
lumpektomi atau mastektomi parsial. BCS dilakukan dengan mengangat 
sel kanker payudara dan sebagian kecil sel normal. Sesuai dengan 
metodenya, BCS bertujuan untuk membiarkan payudara tetap seperti 
aslinya semaksimal mungkin. Operasi lainnya adalah mastektomi yang 
diklasifikasikan menjadi 2 jenis, yaitu mastektomi total dan mastektomi 
radikal termodifikasi. Mastektomi total bertujuan untuk mengangkat 
seluruh payudara tanpa mengikutsertakan nodus limfa aksila, sedangkan 
mastektomi radikal termodifikasi bertujuan untuk mengangkat seluruh 
payudara beserta nodus limfa aksila dan lapisan di atas otot dada 
(California Department of Health Care Services, 2016). 
Efek yang dapat ditimbulkan dari operasi adalah adanya 
pembengkakan pada nodus limfa, atau disebut limfoedema. Pasien 
dengan limfoedema biasanya memiliki risiko menjadi obesitas oleh 
karena pembatasan pergerakan atau aktivitas, sehingga pemberian diet 
untuk obesitas perlu diperhatikan (Addiss et al., 2006). 
3.1.8.2. Terapi Radiasi 
Terapi radiasi atau radioterapi merupakan salah satu 
pengobatan kanker dengan menggunakan sinar-X berenergi tinggi yang 
diatur dan dikendalikan dengan akurat. Radioterapi biasanya dilakukan 
terhadap pasien setelah melaksanakan operasi, termasuk pada pasien 
kanker payudara (Breast Cancer Care, 2017). 
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Radioterapi pada daerah dada memiliki efek samping, yaitu sakit 
atau menimbulkan ketidaknyamanan pada tenggorokan dan esofagus. 
Selain itu, pada kanker kepala dan leher, radioterapi dapat menimbulkan 
xerostomia (mulut kering akibat perubahan jumlah saliva), sehingga dapat 
mempengaruhi nafsu makan. Penggunaan suplemen seperti suplemen 
vitamin A, C, dan E; selenium; dan ko-enzim Q10 perlu diperhatikan 
karena dapat menghambat efektivitas obat yang digunakan dalam 
radioterapi (Breast Cancer Care, 2017; Ogama et al., 2010). 
3.1.8.3. Terapi Hormon 
Terapi hormon merupakan salah satu pengobatan kanker 
payudara positif reseptor hormon untuk menghambat stimulasi hormon 
estrogen dan progesteron terhadap pertumbuhan kanker. Terapi yang 
lebih tepat disebut sebagai terapi anti-hormon ini biasanya menggunakan 
tamoxifen dan aromaterase inhibitor yang meliputi anastrozole, letrozole, 
dan exemestane. Terapi hormon menggunakan aromaterase inhibitor 
dalam jangka panjang dapat menyebabkan penurunan densitas tulang, 
sehingga diperlukan diet tinggi vitamin D dan kalsium (Breast Cancer 
Network Australia, 2017). 
3.1.8.4. Terapi Target 
Terapi target merupakan salah satu pengobatan kanker 
payudara dengan menggunakan agen yang manyasar estrogen receptor 
(ER) dan human epidermal growth factor receptor 2 (HER2). Agen 
hormonal yang digunakan untuk ER dapat berupa tamoxifen, 
aromaterase inhibitor, dan fulvestrant. Sedangkan agen yang dapat 
digunakan untuk HER2 berupa trastuzumab, lapatinib, pertuzumab, dan 
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trastuzumab entrasine (Mohamed et al., 2013). Efek samping dari 
sebagian besar penggunaan agen tersebut adalah diare, sehingga 
manajemen cairan dan makanan perlu diperhatikan (Alvarez et al., 2010). 
3.1.8.5. Kemoterapi 
Kemoterapi merupakan salah satu pengobatan kanker 
menggunakan kombinasi berbagai obat untuk menghancurkan sel kanker 
dengan menghambat kemampuan tumbuh dan membelah dari sel kanker 
tersebut. Kemoterapi adjuvan merupakan kemoterapi yang diberikan 
setelah melakukan operasi kanker payudara, sedangkan kemoterapi 
neoadjuvan merupakan kemoterapi yang bertujuan untuk 
menghancurkan sel kanker (Breast Cancer Care, 2017). 
- Persiapan Kemoterapi 
Persiapan yang perlu dipertimbangkan sebelum melakukan 
kemoterapi dapat berupa melakukan pemeriksaan ke dokter gigi, 
memotong rambut atau membeli wig, dan berkonsultasi dengan dokter 
kandungan (terkait fertilitas) untuk mempersiapkan efek samping 
kemoterapi (Breast Cancer Care, 2017).  
- Regimen Kemoterapi 
Regimen dapat didefinisikan sebagai obat dan dosis yang digunakan, 
frekuensi pemberian obat, dan jumlah siklus yang terdapat dalam 
kemoterapi (Breast Cancer Care, 2017). Namun, istilah regimen juga 
dapat merujuk pada kombinasi obat-obatan yang digunakan dalam 
kemoterapi (Wildiers et al., 2014). Berikut merupakan contoh berbagai 





CAF merupakan singkatan dari cyclophosphamide doxorubicin 
(ADRIAMYCIN) fluorouracil yang dapat didefinisikan sebagai pengobatan 
yang diberikan sebagai kemoterapi adjuvan. Doxorubicin dan 5-
fluorouracil diberikan melalui intravena, sedangkan cyclophosphamide 
diberikan dalam bentuk pil (BC Cancer Agency, 2013). 
b. TAC 
TAC merupakan singkatan dari docetaxel, doxorubicin, dan 
cyclophosphamide yang mengandung taxane dan anthracyclines serta 
digunakan sebagai regimen generasi ketiga yang menghasilkan outcome 
atau dampak lebih baik dari regimen CMF (cyclophosphamide 
methothrexate fluorouracil) (Wildiers et al., 2014). 
c. EC75 
EC75 merupakan regimen yang terdiri atas epirubicin 75 mg/m2 dan  
cyclophosphamide 600 mg/m2 yang diberikan melalui intravena dalam 
bentuk bolus serta digunakan untuk kemoterapi kanker metastatik 
(London Cancer, 2014). 
- Pengaruh Terhadap Gizi dan Asupan Makan 
Kemoterapi dapat menimbulkan berbagai efek samping seperti 
kerontokan rambut, konstipasi, diare, dan lainnya. salah satu efek 
samping kemoterapi yang sering dijumpai adalah penurunan nafsu 
makan yang dipengaruhi oleh efek samping lainnya. Efek samping yang 
berkontribusi terhadap penurunan nafsu makan adalah mual dan muntah, 
perubahan pengecapan, masalah pada mulut dan tenggorokan, serta 
rasa lelah (American Cancer Society, 2014; National Cancer Institute, 
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2011). Berikut merupakan efek samping yang menyebabkan penurunan 
asupan makan. 
a. Mual dan muntah 
Mual dan muntah dapat disebabkan oleh penggunaan 
cyclophosphamide dalam regimen kemoterapi walaupun penggunaannya 
dalam bentuk pil jarang menyebabkan muntah. Selain itu, mual dan 
muntah bergantung pada dosis obat yang digunakan serta dapat 
berlangsung selama beberapa hari untuk mual muntah yang parah (BC 
Cancer Agency, 2013; Breast Cancer Care, 2017). 
b. Masalah pada mulut dan tenggorokan 
Permasalahan pada mulut dan sekitarnya (gusi, bibir, langit-langit 
mulut, lidah, bibir) dapat berupa adanya luka dan infeksi serta penurunan 
produksi saliva sehingga mulut menjadi kering yang dapat dijumpai pada 
pasien dengan kemoterapi dosis tinggi. Kondisi tersebut dapat mengarah 
pada gangguan menelan yang berakibat pada penurunan asupan 
makanan dan minuman (American Cancer Society, 2014; Brown et al., 
2009 dalam Kurniasari et al., 2017). 
c. Perubahan pengecapan 
Perubahan pengecapan yang terjadi pada pasien kanker payudara 
disebabkan oleh penurunan kemampuan ataus sensitivitas penciuman 
atau pengecapan, terutama pada rasa asin. Tidak sebatas rasa asin saja, 
perubahan pengecapan ini dapat berupa rasa lebih pahit dan adanya rasa 
logam (BC Cancer Agency, 2013; Steinbach et al., 2009 dalam Kurniasari 
et al., 2017). Dampak dari adanya perubahan pengecapan ini adalah 
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berkurangnya rasa nyaman dan kesenangan dalam menikmati makanan 
(Custodio et al., 2016). 
3.2. Sistem Imun 
3.2.1. Definisi 
Imunitas merupakan pertahanan terhadap penyakit, khususnya 
penyakit infeksi. Sedangkan sistem imun itu sendiri dapat didefinisikan 
sebagai kumpulan sel, jaringan, dan molekul yang memediasi pertahanan 
terhadap infeksi (Abbas et al., 2016). Imun sistem juga dapat didefinisikan 
sebagai kompleks jaringan dari sel, organ, dan molekul yang berfungsi untuk 
mempertahankan homeostasis tubuh dan merespon agresi dari agresor 
(virus, bakteri, jamur, dan parasit) terhadap tubuh (Cruvinel et al., 2010; 
MacPherson dan Austyn, 2012). 
3.2.2. Komponen Sistem Imun 
Komponen sistem imun bervariasi dan bergantung pada jenis sistem 
imun, yaitu sistem imun innate dan sistem imun adaptif (Cruvinel et al., 
2010). Berikut merupakan komponen sistem imun secara detail menurut 
jenis imunitasnya. 
3.2.2.1. Sistem Imun Innate/Non-Spesifik 
Biasa disebut dengan sistem imun natural atau natif, sistem imun 
innate dapat didefinisikan sebagai sistem pertahanan yang berasal dari 
tubuh dan pertama kali berkembang. Sistem imun ini siap untuk mengenali 
dan mengeliminasi mikroba serta sel mati (Abbas et al., 2016). Sistem imun 
innate merupakan bentuk pertahanan tubuh terhadap mikroba tahap 2 
setelah pembatas anatomi dan fisiologis tubuh. Komponen sistem imun 
innate merupakan dari sel hematopoietik dan nonhematopoietik. 
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Komponen yang termasuk dalam sel hematopoietik adalah sel fagosit 
(makrofag, sel dendrit, neutrofil, dan monosit), sel mast, eosinofil, dan sel 
natural killer (NK). Sedangkan komponen nonhematopoietik meliputi 
lapisan epitel pada jalur respirasi, gastrointestinal, dan genitourinari 
(Turvey dan Broide, 2010). Komponen yang berupa molekul terlarut 
meliputi komplemen, protein fase akut, sitokin, dan kemokin (Cruvine et al., 
2010). 
3.2.2.2. Sistem Imun Adaptif/Spesifik 
Sistem imun adaptif merupakan sistem imun yang berkembang 
dan berevolusi dengan mengenali kemampuan patogen untuk bermutasi 
dalam tujuan menghindari deteksi sel tubuh atau inang. Sistem imun 
adaptif merupakan pertahanan tubuh terhadap virus dan bakteri tahap 3 
setelah sistem imun innate (Turvey dan Broide, 2010). Komponen sistem 
imun adaptif meliputi sel limfosit B dan T serta molekul terlarut yang meliputi 
antibodi, sitokin, dan kemokin (Bonilla dan Oettgen, 2010; Cruvine et al., 
2010). 
3.2.3. Mekanisme Sistem Imun 
Ketika tubuh diinfeksi oleh agen asing dan membentuk lingkungan 
yang berlawanan dengan lingkungan tubuh, maka penghalang alami akan 
menjadi pertahanan awal tubuh. Penghalang ini berupa epitel kulit, paru-
paru dan pernafasan, gastrointestinal, dan saluran urogenital. Sel-sel pada 
penghalang ini akan mengsekresikan agen yang dapat membunuh agen 
infeksi tersebut (MacPherson dan Austyn, 2012). Apabila agen asing tidak 
dapat dikendalikan oleh penghalang alami tubuh, maka akan terjadi 
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pemberian sinyal oleh sel alarm dan pengenalan oleh sistem imun innate 
dan adaptif. 
 Sistem imun innate bekerja dengan melaksanakan 2 prinsip utama, 
yaitu inflamasi dan mekanisme anti-virus. Inflamasi ditandai dengan 
akumulasi leukosit dan protein plasma, sedangkan pertahanan terhadap 
virus dilakukan oleh sel NK dan interferon. Ketika bakter masuk ke dalam 
tubuh, bakteri melepaskan molekul pathogen-associated molecular patterns 
(PAMPs) yang dapat menstimulasi sistem imun innate. Kemudian bakteri 
serta agresor lainnya dikenali oleh komponen sistem imun innate yang dapat 
mendeteksi karakteristik tertentu dari agresor, contohnya adalah sel-sel 
fagosit memiliki reseptor untuk lipopolisakarida bakteri. Komponen lainnya 
juga dapat memiliki reseptor yang sama, sehingga memungkinkan untuk 
mendeteksi bakteri yang sama. Oleh karena itu, sistem imun innate disebut 
juga sebagai non-spesifik. Namun, apabila terjadi infeksi bakteri lagi, maka 
pendeteksian oleh sistem imun innate akan diulang kembali dari awal, 
karena hanya sistem imun adaptif yang memiliki kemampuan untuk 
mengingat (memori) (Abbas et al., 2016). 
Bersamaan dengan proses pengenalan agen infeksi oleh sistem 
imun innate, sistem imun adaptif melalui sel B dan sel T juga melakukan 
proses pengenalan. Sel B dapat mengenali seperti contohnya karbohidrat 
mikroba melalui reseptornya, sedangkan sel T melalui reseptor sel T 
mengenali sel yang mengandung protein mikroba melalui antigen-presenting 
molecule (MHC), yang merupakan peptida. Sel dendrit yang terdapat pada 
infeksi awal akan bermigrasi ke nodus limfa untuk mengaktivasi sel T dan 
33 
 
antibodi oleh sel B, sehingga komponen tersebut dapat bermigrasi ke 
jaringan perifer untuk melawan agen asing (MacPherson dan Austyn, 2012). 
3.2.4. Penanda Sistem Imun 
Penanda sistem imun adalah berupa biomarker seluler, yang 
merupakan komponen dari sistem imun innate dan adaptif. 
3.2.4.1. Granulosit 
Komponen granulosi meliputi neutrofil, eosinofil, basofil, dan sel 
mast. Neutrofil adalah komponen granulosit terbanyak yang mengandung 
berbagai molekul mikrobisidal dan berperan dalam infeksi atau luka. 
Eosinofil adalah sel fagosit yang jumlahnya hanya 1 – 2% dari total leukosit 
serta mengandung molekul sitotoksik. Basofil adalah komponen granulosit 
dengan jumlah paling sedikit dalam darah yang memiliki karakteristik 
serupa dengan sel mast (Stewart., 2012). Sedangkan sel mast adalah 
turunan dari progenitor hematopoietik CD34+ yang berperan dalam reaksi 
inflamasi akut (Cruvinel et al., 2010). 
3.2.4.2. Makrofag 
Makrofag merupakan salah satu sel fagosit terspesialisasi yang 
dapat menelan dan menginternalisasi serta membunuh mikroba, 
contohnya bakteri (MacPherson dan Austyn, 2012). 
3.2.4.3. Sel NK 
Sel NK merupakan sel yang perkembangannya berhubungan 
denga limfosit yang berfungsi membunuh sel yang terinfeksi oleh virus 







Limfosit didefinisikan sebagai sel utama yang berperan dalam 
sistem imun adaptif dan merupakan satu-satunya sel yang 
mengekspresikan reseptor antigen terdistribusi dengan determinan 
antigenik yang berbeda untuk masing-masing jenisnya (Abbas et al., 
2015; MacPherson dan Austyn, 2012) 
b. Komponen Sel Limfosit 
Jenis sel limfosit dibedakan menurut reseptor antigen yang 
sangat berbeda. Berikut merupakan komponen sel limfosit. 
 Sel Limfosit T 
Limfosit T merupakan sel yang berfungsi dalam imunitas yang 
dimediasi sel, dimana reseptornya hanya mengenali fragmen peptida 
dari antigen protein yang berikatan dengan molekul peptida 
terspesialisasi, yaitu major histocompability complex (MHC) yang 
terletak pada permukaan sel terspesialisasi bernama antigen-
presenting cells (APCs). Sel T diklasifikasikan lagi menjadi 3 jenis, 
yaitu sel T helper, sel T sitotoksik, dan sel T regulatory. Sel T helper 
atau CD4+ berfungsi untuk membantu sel B dalam produksi antibodi 
serta membantu sel fagosit menghancurkan mikroba. Sel T sitotoksik 
atau CD8+ berfungsi untuk membunuh mikroba intraseluler dan 
bersama dengan sel NK menjadi sel sitotoksik dalam sistem imun. 
Sedangkan sel T regulatory, yang juga termasuk beberapa sel CD4+ 
berfungsi untuk menekan respon imun (Abbas et al., 2016; 
MacPherson dan Austyn, 2012). 
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 Sel Limfosit B 
Sel B merupakan prekursor sel plasma yang berfungsi dalam sekresi 
antibodi, sehingga sel B juga berfungsi memediasi imunitas humoral. 
Sel B mampu mengekspresikan bentuk membran dari antibodi yang 
dapat mengenali antigen dan menginisiasi aktivasi sel B. Proses 
tersebut kemudian mengarah pada pembentukan antibodi dengan 
spesifisitas antigen yang sama dengan reseptor membran pada sel 
B (Abbas et al., 2016). 
c. Hubungan Limfosit Dengan Kanker 
Perkembangan sel kanker akan sangat mempengaruhi limfosit 
secara keseluruhan, baik limfosit T maupun limfosit B. Limfosit akan 
menjadi teraktivasi dalam kondisi kanker. Aktivasi tersebut juga dapat 
terlihat melalui perubahan ukuran sel T dan sel B, pembelahan sel yang 
sangat cepat, dan perubahan sel menjadi fenotip glikolisis aerobik. 
Aktivasi limfosit yang sangat cepat tersebut akan mempengaruhi proses 
transkripsi dan metabolisme dalam tubuh (Altman dan Dang, 2012). 
Sementara itu, limfosit juga mengalami polarisasi sel, sehingga limfosit 
menjadi siap terhadap imunitas pro-tumor (Ruffel et al., 2010). 
d. Hubungan Limfosit Dengan Kemoterapi 
Kemoterapi dengan dosis tinggi secara sekuensial akan 
berpengaruh terhadap penurunan atau deplesi jumlah limfosit yang 
sangat parah. Deplesi limfosit ini berhubungan dengan kondisi serupa 
yang terjadi pada infeksi humanimmunodeficiency virus (HIV) serta 
setelah menjalani transplantasi sumsum tulang. Deplesi limfosit ini 
meliputi seluruh komponen limfosit, yaitu sel limfosit T CD4+ dan CD8+ 
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serta sel limfosit B (Mackall et al., 2011). Kondisi yang sama juga dilihat 
dalam kemoterapi terhadap kanker payudara yang dilakukan selama 2 
minggu setelah terapi sebanyak 6 siklus menggunakan regimen yang 
berbasis antrasiklin, yaitu EC (epirubicin dan cyclophosphamide) atau 
FEC (5-fluorouracil, epirubicin, dan cyclophosphamide) (Verma et al., 
2016).  
3.2.5. Hubungan Kanker dengan Sistem Imun 
Peran sistem imun pada kanker disebut dengan immunosurveillance, 
sedangkan prinsip  sistem imun terkait dormansi dan progresi kanker 
disebut dengan immunoediting. Immunoediting terdiri atas 3 tahapan, yaitu 
eliminasi, ekuilibrium, dan escape. Pada fase eliminasi, kanker berada 
pada tahap progresi, sehingga sistem imun melalui fungsi efektor akan 
menghancurkan sel kanker. Pada fase ekuilibrium, terjadi keseimbangan 
antara proses progresi sel kanker dan eliminasi sel kanker oleh sistem 
imun. Jika sel kanker tetap bertahan, tahapan akan berlanjut ke fase 
escape, dimana terjadi mekanisme imunosupresi, seperti penurunan 
ekspresi MHC, sehingga sel kanker dapat terus membelah dan 
bermetastase. Mekanisme imunosupresi terkait kanker lainnya meliputi 
supresi ekspresi antigen sel tumor dan induksi jalur antiapoptosis (Pandya 
et al., 2016). 
3.3. Immunonutrient 
3.3.1. Definisi 
Immunonutrient (imunonutrien) merupakan zat gizi atau nutrien yang 
memiliki efek terhadap sistem imun (Grimble, 2009). Selain itu, imunonutrien 
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juga didefinisikan sebagai zat gizi yang memiliki efek farmakologis terhadap 
inflamasi pada tubuh (Philpott dan Ferguson, 2004). 
3.3.2. Jenis Immunonutrient 
3.3.2.1. Asam Lemak Tak Jenuh Rantai Ganda Omega-3 
Omega-3 merupakan turunan asam lemak tak jenuh rantai 
ganda atau polyunsaturated fatty acid (PUFA) yang berperan dalam sistem 
imun dengan menghambat inflamasi serta meningkatkan fungsi sel T 
(Calder et al., 2006). Selain itu, omega-3 juga memiliki karakteristik anti-
inflamasi yang dapat dilihat melalui penurunan sintesis eikosanoid pro-
inflamasi, penurunan interaksi leukosit dan endotel platelet-adesif, 
penghambatan ekspresi gen inflamasi, dan menstimulasi produksi glutation 
yang dapat mengurangi kerusakan luka oksidatif (Munoz et al., 2016). 
3.3.2.2. Asam Amino Sulfur dan Seyawa yang Berkaitan 
Asam amino sulfur merupakan imunonutrien yang berperan 
dalam sistem imun dengan menghambat inflamasi dan meningkatkan 
fungsi sel T, sehingga dapat menekan efek oksidan dalam tubuh (Grimble, 
2009). 
3.3.2.3. Arginin 
Arginin merupakan salah satu jenis asam amino yang memiliki 
karakteristik sebagai imunonutrien dengan menstimulasi pelepasan 
hormon anabolik, meningkatkan tingkat kemampuan hidup pada kondisi 
peritonitis dan sepsis yang disebabkan oleh bakteri usus dengan 
memodulasi proses eliminasi bakteri, meningkatkan sitotosisitas sel NK, 
meningkatkan proliferasi sel T, dan mempercepat penyembuhan luka. 
Selain itu, suplemen diet enteral dengan arginin dapat meningkatkan status 
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imun dan mempercepat proses pemulihan dari imunodepresi terkait trauma 
setelah operasi pada periode post-operatif. Sedangkan manfaat yang 
terlihat pada pasien malnutrisi adalah penurunan komplikasi post-operatif 
dan lama rawat inap di rumah sakit. Arginin juga menurunkan angka sepsis 
terkait penggunaan kateter pada pasien kegawatan (De Luis et al., 2009). 
3.3.2.4. Glutamin 
Glutamin merupakan salah satu jenis asam amino non-esensial 
yang terdapat dalam jumlah tinggi pada tubuh. Namun, pasien dengan 
penyakit akut mengalami deplesi zat gizi yang berhubungan dengan 
konsentrasi glutamin mukosa. Deplesi tersebut akan meningkatkan risiko 
terhadap beragai penyakit komplikasi dan bahkan kematian (Oliveira et al., 
2010). Arginin sering diadministrasikan dalam bentuk suplemen dan 
formula enteral. Formula enteral yang diperkaya dengan glutamin (30,5 gr 
glutamin per 100 gr protein) dapat menurunkan angka kejadian pneumonia, 
bakteremia, dan sepsis pada pasien dengan penyakit kegawatan. Selain 
itu, penggunaan glutamin dalam bentuk suplemen total parenteral dapat 
menurunkan leukosit dan sel NK sehingga dapat menekan inflamasi pada 
pasien dengan sindrom respon inflamasi kronis (Hyeyoung, 2011). 
3.3.2.5. Vitamin dan Mineral 
Vitamin dan mineral termasuk vitamin C dan E serta selenium 
berfungsi dalam menurunkan stres oksidatif pada pasien yang mengalami 
stres metabolik akut (Roehl, 2016). Selain itu, Zinc atau seng sebagai 
mineral memiliki peran penting dalam proses penyembuhan luka dan 
mempertahankan integritas mukosa usus (Dullo dan Vedi, 2010). Selain 
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vitamin dan mineral yang telah disebutkan, terdapat juga vitamin D sebagai 
immunonutrient dengan fungsi sebagai imunomodulator. 
a. Definisi Vitamin D 
Vitamin D merupakan salah satu jenis vitamin larut lemak yang 
berfungsi untuk meregulasi kalsium dan homeostasis tulang (Crew et al., 
2009). 
b. Metabolisme Vitamin D Dalam Tubuh 
Sebagian besar vitamin D sudah terdapat dalam tubuh dan dapat 
diproduksi mandiri. Awal pembentukan vitamin D adalah etika 7-
dehidrokolesterol pada kulit terkena paparan radiasi sinar ultraviolet B. 
Iradiasi tersebut kemudian menghasilkan pre-vitamin D3. Selanjutnya, 
oleh karena terjadi proses yang sensitif terhadap suhu, maka dihasilkan 
penyusunan kembali untuk membentuk vitamin D3 (kolekalsiferol). Bentuk 
ini dan vitamin D2 (ergokalsiferol) merupakan bentuk alami vitamin D yang 
belum aktif, dimana vitamin D3 banyak ditemukan pada sumber makanan 
hewani dan vitamin D2 banyak ditemukan pada sumber makanan nabati 
(Standish et al., 2008). Kemudian, bentuk tidak aktif tersebut dibawa oleh 
vitamin D binding protein (DBP) menuju ke hati untuk dihidrolaksi pada C-
25 menjadi 25-hidroksivitamin D3 [25(OH) D3], dimana dalam proses 
tersebut CYP2R1 diduga berperan sebagai enzim kunci. 25(OH)D3 
merupakan bentuk yang beredar dalam darah. Selanjutnya, 25(OH)D3 
akan dibawa oleh DBP menuju ginjal dan difiltrasi oleh glomerulus. Pada 
tubulus proksimal, 25(OH)D3 akan dihidrokslasi untuk yang kedua kalinya 
pada karbon positif 1 dalam cincin A, sehingga terbentuk 1,25(OH)2D3. 
Bentuk 1,25(OH)2D3 merupakan bentuk vitamin D yang aktif yang 
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berperan dalam sebagian besar aktivitas biologis dari vitamin D 
(Christakos et al., 2016; Crew et al., 2009). Absorpsi vitamin D dapat 
dihambat oleh obat golongan orlistat, sedangkan pemecahan vitamin D 
dapat ditingkatkan oleh obat prednison dan golongan kortikosteroid serta 
fenobarbital dan fenitoin. Selain itu, vitamin A dicurigai memiliki interaksi 
antagonis dengan vitamin D, tetapi tidak didukung oleh bukti yang kuat 
(Rohde dan DeLuca, 2003). Kalsium merupakan mineral yang dapat 
meningkatkan absorpsi vitamin D (NIH, 2016). 
c. Hubungan Vitamin D dengan Kanker Payudara dan Kemoterapi 
Vitamin D dalam hubungannya dengan kanker memiliki efek 
antikanker berupa inhibisi atau penghambatan proliferasi, promosi 
diferensiasi, dan induksi apoptosis (kematian sel) pada sel kanker. Efek 
antikanker tersebut dihasilkan oleh bentuk 1,25(OH)2D3. Fungsi induksi 
apoptosis sendiri itu disebabkan oleh kemampuan senyawa vitamin D 
untuk meregulasi faktor pertumbuhan (IGF-1) dengan meningkatkan 
IGF-1 binding protein agar tidak terjadi ikatan antara IGF-1 dan 
reseptornya pada sel kanker payudara (Standish et al., 2008). Selain itu, 
1,25(OH)2D3 memiliki aktivitas imunomodulasi pada monosit dan 
limfosit. Imunomodulasi sendiri didefinisikan sebagai perubahan respon 
imun, dimana dapat keresponsifan sistem imun dapat meningkat atau 
menurun (Mukherjee et al., 2014). Kemudian, dalam hubungannya 
dengan kemoterapi, penggunaan agen sitostatik seperti cyclo-
phosphamide dapat meningkatkan pemecahan kalsidiol dan kalsitriol 
sehingga menyebabkan defisiensi vitamin D. Defisiensi tersebut akan 
mengganggu imunokompetensi serta perkembangan sel kanker. 
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Penggunaan agen lain seperti antrasiklin dan taxane juga dapat 
menurunkan kadar 25(OH)D3 (Grober et al., 2016). 
d. Sumber Bahan Makanan Vitamin D 
Sumber bahan makanan vitamin D beserta kadar yang 
dikandung tercantum dalam Tabel 2.5. 
Bahan Makanan Kandungan Vitamin D (IU) 
Salmon 715 
Ikan tenggiri 480 
Ikan kembung 476 
Ikan teri segar 456 
Minyak ikan kod dengan vitamin D 427 
Ikan lele 400 
Ikan bandeng 396 
Ikan mas 396 
Makarel, dimasak 343 
Tepung susu 284 
Tuna  244 
Ikan tongkol 200 
Susu cair coklat 172 
Sardin  144 
Udang segar 140 
Susu  103-105 
Susu skim bubuk  103 
Susu kambing, difortikasi dengan vitamin D 100 
Jamur coklat mentah 92 
Minuman kedelai, difortikasi 86 
Jamur putih 80 
Kuning telur matang 57-88 
Yogurt, difortikasi dengan vitamin D 58-71 
Deli meat (daging sapi, salami, bologna) 30-54 
Jus jeruk, difortifikasi dengan vitamin D 50 
Hati sapi, dimasak 36 
Margarin  25-36 
Tabel 2.5 Sumber Bahan Makanan Vitamin D (Dietitians of Canada, 2017) 
e. Metode Pengukuran Asupan Makan 
Metode pengukuran asupan makan yang juga dapat digunakan 
dalam mengukur jumlah asupan vitamin D adalah semi-quantitative food 
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frequency questionnaire (SQ-FFQ) yang berisi daftar makanan dengan 
adanya tambahan ukuran porsi (dalam kategori kecil, sedang, besar) 
yang dapat dikonversikan ke dalam perhitungan zat gizi (Fahmida, 2007 
dalam Handayani et al., 2015). 
SQ-FFQ memiliki beberapa kelebihan, yaitu: 
 Relatif murah dan sederhana 
 Dapat dilakukan sendiri oleh responden 
 Tidak membutuhkan latihan khusus 
 Dapat membantu dalam menjelaskan hubungan antara penyakit 
dan asupan makan 
 Dapat digunakan pada populasi yang besar 
 Dapat menggambarkan asupan biasanya dari zat gizi spesifik 
selama periode waktu tertentu 
 Mudah digunakan dalam pengolahan data 
(Arasj dalam Hardinsyah dan Supariasa, 2016; Tritisari et al. dalam 
Handayani et al., 2015) 
SQ-FFQ juga memiliki beberapa kekurangan, yaitu: 
 Tidak dapat menghitung asupan zat gizi sehari 
 Sulit dalam pengembangan kuesioner pengumpulan data 
 Cukup membosankan bagi pewawancara 
 Perlu percobaan pendahuluan menentukan jenis bahan makanan 
yang akan dimasukkan ke dalam kuesioner 
 Memerlukan kejujuran dan motivasi tinggi dari responden 
 Hasil bergantung pada ingatan responden 
 Sulit untuk menentukan jumlah makanan pada musim tertentu 
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(Arasj dalam Hardinsyah dan Supariasa, 2016; Tritisari et al. dalam 
Handayani et al., 2015) 
Berikut merupakan prosedur untuk melakukan SQ-FFQ. 
1) Responden diminta untuk mengidentifikasi berapa sering 
mengkonsumsi makanan yang terdapat di dalam daftar makanan 
yang telah disediakan. 
2) Responden memilih kategori yang paling tepat untuk konsumsi 
makanan dan mencatat berapa kali makanan tersebut dikonsumsi. 
Frekuensi konsumsi dalam SQ-FFQ terdiri dari 5 (lima) kategori, 
yaitu: harian, mingguan, bulanan, tahunan, dan jarang/tidak pernah. 
3) Responden memilih jumlah porsi berdasarkan jenis makanan yang 
dimakan: kecil, sedang, atau besar. 
4) Konversi jumlah frekuensi yang dikonsumsi ke dalam jumlah rata-
rata per hari.  
5) Mengalikan jumlah frekuensi per hari dengan jumlah porsi (gram) 
untuk memperoleh jumlah gram yang dikonsumsi dalam sehari. 
(Willet, 1998; Gibson, 2005; Fahmida, 2007 dalam Handayani et al., 
2015) 
3.3.3. Hubungan Immunonutrient dengan Sistem Imun 
Berdasarkan pengertian dari imunonutrien itu sendiri, semua jenis 
imunonutrien memiliki hubungannya masing-masing terhadap aspek atau 
komponen spesifik dari sistem imun. Namun, pada dasarnya, zat 
imunomodulator berhubungan dengan 3 area dasar dari sistem imun baik 
secara langsung maupun tidak langsung. Area dasar tersebut meliputi fungsi 
mukosa penghalang, fungsi pertahanan sel, serta respon inflamasi lokal dan 
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sistemik (Dullo dan Vedi, 2010). Melalui peningkatan fungsi imun, 
imunonutrien dapat memodulasi respon metabolik terhadap operasi atau 
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Kadar Limfosit ↓ 
Kemoterapi 
Kondisi nausea 
↓ Nafsu makan 
Cyclo-phosphamide 
↓ Asupan makan 
Imunomodulator 






sitokin oleh Th2 








Sel kanker dari kanker payudara akan memroduksi stroma, yang salah 
satu komponennya adalah matriks ekstraseluler/extracellular matrix (ECM). 
Pada kanker payudara, komponen dari ECM tersebut mengalami kelainan 
dalam jumlah dan pengaturan di dalamnya. Perubahan dalam kelainan 
tersebut mengarah pada progresivitas dari sel kanker yang meningkat, 
termasuk disebabkannya imunosupresi (Dai, 2017). Adanya imunosupresi ini 
akan menyebabkan perubahan jumlah dan efektivitas dari limfosit, sehingga 
menyebabkan perubahan pola pelepasan sitokin oleh sel Th2, adanya respon 
inflamasi oleh sel Th1, dan peningkatan jumlah sel T-regulatory (T-reg) yang 
dapat menekan jumlah dan kinerja dari sel Th2 dan Th1 (Standish et al., 2008). 
Sementara itu, adanya kemoterapi yang dilakukan terhadap pasien kanker 
akan menimbulkan efek samping, yaitu adanya nausea (mual dan muntah) 
yang menyebabkan penurunan nafsu makan, hingga akhirnya penurunan 
asupan makan. Penurunan asupan makan ini akan berpengaruh terhadap 
penurunan vitamin D. Vitamin D sebagai immunonutrient memiliki fungsi 
sebagai imunomodulator dari bentuk metabolit aktifnya, yaitu 1,25-(OH)2D 
yang berpengaruh terhadap limfosit.  
3.2. Hipotesis Penelitian 
Terdapat hubungan antara asupan vitamin D terhadap kadar limfosit 
pada pasien kanker payudara yang mendapatkan kemoterapi di RSUD Dr. 








4.1. Rancangan Penelitian 
Penelitian ini bersifat observasional analitik menggunakan pendekatan cross-
sectional. Penelitian cross-sectional memungkinkan peneliti untuk meneliti 
variabel bebas dan terikat pada satu waktu yang telah ditentukan (Kanchanaraksa, 
2008). 
4.2. Populasi dan Responden 
4.2.1. Populasi Penelitian 
Populasi pada penelitian ini adalah seluruh pasien kanker payudara di 
RSUD Dr. Saiful Anwar Malang dan berdomisili di Kota Malang. 
4.2.2. Responden Penelitian  
Teknik pengambilan responden dalam penelitian ini menggunakan Total 
Sampling, yaitu dengan mengambil seluruh populasi penelitian yang 
disesuaikan dengan kriteria inklusi dan waktu (durasi) pengambilan data. 
Kriteria inklusi dalam penelitian ini adalah sebagai berikut: 
1. Pasien dapat berkomunikasi dengan baik 
2. Pasien kanker payudara stadium III atau IV yang menjalani kemoterapi 






3. Pasien menjalani radioterapi tanpa mengalami efek samping yang 
mempengaruhi asupan. 
4. Pasien tidak memiliki alergi, pantangan, atau keyakinan tertentu terkait 
bahan makanan sumber vitamin D. 
5. Pasien telah menjalani minimal 1 siklus kemoterapi dengan segala jenis 
regimen. 
6. Pasien bersedia menjadi responden penelitian dengan menandatangani 
informed consent. 
Kriteria eksklusi dalam penelitian ini adalah sebagai berikut: 
1. Pasien dengan kondisi hamil atau menyusui. 
2. Pasien yang sedang menjalani pengobatan steroid (dapat menurunkan 
aktivitas sistem imun) atau mengkonsumsi obat/suplemen 
imunosupressan, sebagai contoh golongan kortikosteroid (Prednisolon), 
inhibitor kalsineurin (Siklosporin), dan imunosupresan (Deksametason). 
3. Pasien mengalami efek samping radioterapi yang mempengaruhi asupan. 
Total responden pada penelitian ini adalah 52 orang pasien kanker payudara 
stadium III atau IV yang mendapatkan kemoterapi di RSUD Dr. Saiful Anwar 
Malang yang memenuhi kriteria inklusi dan telah menandatangani informed 
consent. 
4.3. Variabel Penelitian 
4.3.1. Variabel Bebas 
Variabel bebas dalam penelitian ini adalah asupan vitamin D pasien 
kanker payudara stadium III atau IV yang mendapatkan kemoterapi di RSUD 






4.3.2. Variabel Terikat 
Variabel terikat dalam penelitian ini adalah kadar limfosit pasien kanker 
payudara stadium III atau IV yang mendapatkan kemoterapi di RSUD Dr. Saiful 
Anwar Malang. 
4.4. Lokasi dan Waktu Penelitian 
4.4.1. Lokasi Penelitian 
Penelitian dilaksanakan di RSUD Dr. Saiful Anwar Malang dan kediaman 
pasien kanker payudara rawat jalan stadium III atau IV yang mendapatkan 
kemoterapi. 
4.4.2. Waktu Penelitian 
Penelitian ini dilaksanakan selama 2 bulan dimulai dari bulan November 
2018 sampai dengan Desember 2018. 
4.5. Bahan dan Alat/Instrumen Penelitian 
Instrumen yang digunakan selama penelitian berlangsung antara lain: 
1. Formulir Informed Consent  
Formulir ini ditandatangani oleh responden untuk digunakan sebagai bukti 
atas ketersediaan menjadi responden. 
2. Kuesioner Identitas 
Kuesioner ini dibuat oleh peneliti yang berisi informasi umum, yaitu kode, 
nama, jenis kelamin, tempat dan tanggal lahir, usia, alamat, nomor 
telepon, pekerjaan, stadium kanker, data laboratorium pasien (limfosit), 






pelaksanaan, serta status terapi kanker lain (radioterapi/terapi hormon). 
Selain itu, kuesioner ini juga dilengkapi oleh pertanyaan semi terbuka 
untuk mendata paparan sinar matahari yang meliputi ada/tidaknya 
perubahan aktivitas fisik dan rincian aktivitas fisik di luar ruangan (waktu, 
durasi, dan jenis kegiatan). 
3. Formulir Kuesioner Makanan 
Formulir ini digunakan untuk mengetahui jenis makanan yang biasanya 
diasup oleh responden. 
4. Form Semi Quantitative-Food Frequency Questionnaire (SQ-FFQ) terkait 
sumber makanan vitamin D. 
Form kuesioner ini dibuat oleh peneliti untuk mengetahui asupan sumber 
makanan vitamin D yang dikonsumsi selama 3 bulan terakhir oleh 
responden. 
5. Buku Foto Makanan 
Buku ini disusun oleh Tim Survei Konsumsi Makanan Individu Kementrian 
Kesehatan Indonesia yang berisi panduan foto ukuran rumah tangga 
(URT) untuk mempermudah wawancara SQ-FFQ. 
6. Rekam Medik Pasien 
Rekam medik pasien digunakan oleh peneliti untuk mengetahui kadar 
limfosit. 
7. Software Nutrisurvey 
Software ini digunakan oleh peneliti untuk menganalis data asupan 
makanan dan mengetahui kandungan vitamin D. 






Software ini digunakan oleh peneliti untuk menganalisis hubungan antar 
variabel bebas dan terikat. 
9. Alat Tulis 
Alat tulis digunakan untuk mempermudah proses pengumpulan data oleh 
peneliti, yaitu wawancara identitas, dan SQ-FFQ.  
4.6. Definisi Istilah/Operasional 
Variabel Definisi Skala Data 
Asupan 
Vitamin D 
Asupan vitamin D yang dikonsumsi oleh pasien 
kanker payudara dari bahan makanan dan 
diketahui melalui pengukuran dengan metode 
SQ-FFQ dalam kurun waktu 3 bulan terakhir 




Kadar limfosit dari pasien kanker payudara yang 




4.7. Prosedur Penelitian 




















Wawancara kelompok dengan karakteristik serupa responden 
dengan Formulir Kuesioner Makanan untuk mengetahui bahan 
makanan yang sering dikonsumsi 
Menyusun formulir SQ-FFQ untuk digunakan dalam 

























4.8. Analisis Data 
Analisis data asupan vitamin D dilakukan menggunakan software 
Nutrisurvey.  
4.8.1. Jenis Data 
Data primer dalam penelitian ini adalah semua data yang didapatkan dari 
kuesioner identitas responden (jenis kelamin; usia, pekerjaan; stadium kanker 
payudara; regimen kemoterapi; terapi jenis lain; perubahan aktivitas fisik; dan 
Gambar 4.2 Alur Penelitian 
Pengajuan ethical clearance untuk perizinan penelitian 
Mengumpulkan data kadar limfosit melalui rekam medik pasien 
Melakukan wawancara SQ-FFQ untuk mengetahui asupan vitamin D 
Melakukan wawancara untuk mengumpulkan data umum 
responden 
Pengajuan informed consent kepada responden 
Penentuan responden sesuai dengan kriteria inklusi dan metode 
pengambilan responden yang telah ditetapkan 
Melakukan studi pendahuluan ke RSUD Dr. Saiful Anwar Malang 
Analisis data 
Menyusun interpretasi dan kesimpulan 






konsumsi suplemen, obat, serta jamu/ramuan herbal) dan formulir kuesioner 
SQ-FFQ (asupan vitamin D), sedangkan data sekunder dalam penelitian ini 
adalah kadar limfosit yang didapatkan melalui rekam medik pasien. 
4.8.2. Analisis Data Univariat 
Analisis univariat digunakan untuk melihat karakteristik dan persentase 
dari jenis kelamin; usia, pekerjaan; stadium kanker payudara; regimen 
kemoterapi; terapi jenis lain; perubahan aktivitas fisik; dan konsumsi suplemen, 
obat, serta jamu/ramuan herbal.  
Distribusi paparan sinar matahari responden dianalisis menggunakan 
metode Holick, yaitu dengan memaparkan wajah, lengan, dan tangan dengan 
sinar matahari (UVB) selama 25% dari waktu terkait yang dibutuhkan untuk 
mencapai 1 MED (minimal erythemal dose). MED adalah jumlah radiasi sinar 
ultraviolet yang akan menyebabkan minimal erythema (kemerahan akibat 
pelebaran kapiler pada kulit seseorang) beberapa saat setelah terpapar 
(Heckman et al., 2013). Sebagai contoh, apabila intensitas UVB adalah 1 
MED/jam, maka waktu paparan minimal yang dibutuhkan adalah ¼ x 60 menit, 
yaitu 15 menit. Dalam penelitian ini, kategori waktu paparan sinar matahari 
dibagi menjadi 5 kategori dengan intensitas UVB yang didasarkan pada 
penelitian Setiati et al (2007), sebagai berikut: 
 Pagi (07.00 – 09.59): Intensitas 0,2 – 0,7 MED dengan durasi paparan 25 
– 75 menit 







 Sore (≥15.00): Intensitas 0,2 – 0,7 MED dengan durasi paparan 25 – 75 
menit 
 Pagi dan Siang 
 Pagi dan Sore 
4.8.3. Analisis Data Bivariat 
Analisis bivariat digunakan untuk mengetahui hubungan antara variabel 
bebas yaitu asupan vitamin D dengan variabel terikat yaitu kadar limfosit. Analisis 
diawali dengan melakukan Uji Normalitas Kolmogorov-Smirnov karena jumlah 
responden >50 orang (52 orang). Asupan vitamin D responden tidak terdistribusi 
normal (p=0,000), sedangkan kadar limfosit responden terdistribusi normal 
(p=0,200). Asupan vitamin D responden kemudian ditransformasi hingga 
terdistribusi normal (p=0,099). Analisis dilanjutkan dengan uji hubungan 
Parametrik Pearson dengan interval kepercayaan 95%. Hasil uji korelasi tersebut 
menunjukkan bahwa tidak terdapat hubungan antara asupan vitamin D terhadap 








HASIL PENELITIAN DAN ANALISIS DATA 
 
Penelitian ini dilakukan di Rumah Sakit Dr. Saiful Anwar (RSSA) Malang. 
Rumah sakit ini merupakan rumah sakit umum daerah tipe A milik Pemerintah 
Jawa Timur yang telah ditetapkan sebagai rumah sakit rujukan berdasarkan 
Keputusan Menteri Kesehatan RI No.51/Menkes/SK/III/1979 tanggal 22 Pebruari 
1979. Pengambilan data penelitian dilaksanakan pada bulan November 2018 di 
Poli Onkologi RSSA. Jumlah total responden penelitian yang didapatkan saat 
pengambilan data adalah sebanyak 52 responden yang merupakan pasien kanker 
payudara rawat jalan dan menjalani kemoterapi. Jumlah responden yang dianalisis 
adalah sebanyak 52 responden. Semua responden yang menjadi subjek penelitian 
ini telah memenuhi kriteria inklusi penelitian. 
5.1 Analisis Univariat 
5.1.1 Karakteristik Responden 
Data hasil karakteristik responden yang ditampilkan dalam Tabel 5.1 
menunjukkan bahwa terdapat 28 responden (54,8%)  yang mengalami perubahan 
aktivitas (penurunan) baik di dalam maupun di luar ruangan. Penurunan aktivitas 
mulai dirasakan responden sejak terdiagnosa kanker payudara, memulai 







Tabel 5.1 Karakteristik Responden 
Karakteristik Frekuensi (n) Persentase (%) 
Jenis Kelamin   
Perempuan 52 100 
Umur   
20 - 40 8 15.4 
40 - 60 37 71.2 
>60 7 13.5 
Pekerjaan   
Ibu Rumah Tangga 31 59.6 
Petani 6 11.5 
Buruh 3 5.8 
PNS 2 3.8 
Karyawan Swasta 3 5.8 
Wiraswasta / Pedagang 2 3.8 
Tidak Bekerja 1 1.9 
Lain-lain 4 7.7 
Stadium Kanker   
Stadium 3 32 61.5 
Stadium 4 20 38.5 
Perubahan Aktivitas   
Ya  28 53.8 
Tidak 24 46.2 
 
Tabel 5.2 menunjukkan terdapat 34 responden dan 31 responden yang 
menjalani kemoterapi dengan menggunakan regimen Cytoxan 
(cyclophosphamide) serta Antrasiklin (Doxorubicin dan Epirubicin). Regimen 
tersebut merupakan regimen yang memiliki pengaruh terhadap peningkatan 











Tabel 5.2 Status Kemoterapi Responden 
Karakteristik Frekuensi (n) Persentase (%) 
Regimen Kemoterapi   
Curacil, Doxorubicin, Cyclophosphamide (FAC) 26 50.0 
Curacil, Cyclophosphamide, Epirubicin (FEC) 4 7.7 
Vincristine, Doxorubicin, Cyclophosphamide 1 1.9 
Brexel, Cisplatin 3 5.8 
Paxus, Cisplatin 4 7.7 
Brexel, Carboplatin 2 3.8 
Foncopac, Carboplatin 1 1.9 
Paxus, Carboplatin 2 3.8 
Navelbine 4 7.7 
Capecitabine 1 1.9 
Curacil, Methotrexate, Cyclophosphamide (CMF) 3 5.8 
Zometa 1 1.9 
Kemoterapi ke-   
2 12 23.1 
3 10 19.2 
4 9 17.3 
5 9 17.3 
6 7 13.5 
7 1 1.9 
8 3 5.8 
10 1 1.9 
Terapi Jenis Lain   
Radiasi 10 19.2 
Tidak menerima terapi lain 42 80.8 
 
Tabel 5.3 Distribusi Paparan Sinar Matahari Responden 
Kategori 
Durasi 
<7,5 menit 7,5 – 15 menit >15 – <25 menit ≥25 menit 
n (%) n (%) n (%) n (%) 
Pagi (07.00 – 09.59) 29 55.7 0 0 2 3.8 8 15.3 
Siang (10.00 – 14.59) 0 0 0 0 0 0 2 3.8 
Sore (≥15.00) 1 1.9 0 0 0 0 2 3.8 
Pagi dan Siang 0 0 0 0 0 0 3 5.7 








Berdasarkan Tabel 5.3, terdapat total 33 responden (63.5%) yang tidak 
terpapar sinar matahari dengan cukup (<25 menit). Responden tersebut berada 
dalam kategori “Pagi” (31 orang), “Sore” (1 orang), serta “Pagi dan Sore” (1 orang). 
Paparan sinar matahari selama 25 – 75 menit diperlukan pada pagi dan sore hari 
untuk mencapai 1 MED. 
Sementara itu, sebanyak 19 responden (36.5%) telah mencapai durasi 
paparan sinar matahari minimum. Pada kategori “Pagi”, “Sore”, serta “Pagi dan 
Sore”, terdapat 14 responden yang telah mencapai durasi minimum, yaitu 25 
menit. Sementara itu, pada kategori “Siang”, terdapat 2 orang responden yang 
telah mencapai dan melewati durasi minimum, yaitu sebesar 7,5 – 15 menit saja. 
Aktivitas siang hari yang dilakukan melebihi durasi waktu tersebut tidak memiliki 
pengaruh negatif terhadap pembentukan vitamin D3, namun dapat menimbulkan 
reaksi kemerahan pada kulit serta rasa tidak nyaman terkait panas sinar matahari 
pada responden. 
Tabel 5.4 Konsumsi Suplemen, Obat, dan Jamu Responden 
Konsumsi Suplemen, Obat, dan Jamu Frekuensi (n) Persentase (%) 
Konsumsi Suplemen   
Ya 17 32.7 
Tidak 35 67.3 
Konsumsi Obat-Obatan   
Ya 24 46.2 
Tidak 28 53.8 
Konsumsi Jamu/Ramuan Herbal   
Ya 22 42.3 
Tidak 30 57.7 
 
Dari 17 responden penelitian yang mengkonsumsi suplemen, terdapat 1 







tidak dapat menyebutkan merk suplemen yang diasup. Obat-obatan yang paling 
banyak dikonsumsi oleh responden adalah Tamoxifen, Ranitidin, dan asam 
mefenamat. Berdasarkan bahan aktif dalam obat-obatan tersebut, tidak terdapat 
bahan yang menghambat metabolisme vitamin D.  
Selain obat-obatan, responden juga mengkonsumsi jamu atau ramuan 
herbal. Beberapa ramuan herbal yang sering dikonsumsi responden adalah 
rebusan daun sirsak, kunyit, kunir, kencur, dan temulawak yang tidak memiliki 
pengaruh terhadap metabolisme vitamin D responden. 
5.1.2 Asupan Vitamin D Responden 
Tabel 5.5 Asupan Vitamin D 
 
 
Berdasarkan hasi uji normalitas Kolmogorov-Smirnov asupan vitamin D 
responden, didapatkan hasil bahwa data tidak terdistribusi normal (p=0,000), 
sehingga dilakukan transformasi. Setelah melakukan transformasi sebanyak 
empat kali, didapatkan data asupan vitamin D terdistribusi normal (p=0,099). Data 
asupan vitamin D kemudian dianalisis secara statistik yang ditunjukkan oleh rata-
rata sebesar 2,07±1,29 mcg dalam Tabel 5.5. Apabila rata-rata asupan vitamin D 
penelitian ini dibandingkan dengan jumlah minimum konsumsi vitamin D dalam 
AKG 2013, yaitu 15 – 20 mcg, maka dapat disimpulkan bahwa rata-rata asupan 
vitamin D responden adalah kurang. 
 
 
Variabel Jumlah (n) Mean±SD 







Tabel 5.6 Kelompok Makanan Sumber Vitamin D yang Dikonsumsi Responden 
Konsumsi Sumber Vitamin D Frekuensi (n) Persentase (%) 
Konsumsi Ikan   
Ya 42 80.8 
Tidak 10 19.2 
Konsumsi Susu dan Produk Susu   
Ya 6 11.5 
Tidak 46 88.5 
Konsumsi Udang   
Ya 14 26.9 
Tidak 38 73.1 
Konsumsi Jamur   
Ya 15 28.8 
Tidak 37 71.2 
 
Berdasarkan penelitian ini, makanan sumber vitamin D yang sering 
dikonsumsi oleh responden adalah ikan air laut (salmon, tenggiri, ikan kembung, 
teri, tuna, dan tongkol), ikan air tawar (ikan mas dan lele), ikan air payau 
(bandeng), susu dan produk susu (tepung susu dan susu kemasan berupa susu 
Indomilk cair dan susu Milo bubuk rasa coklat), udang segar, dan jamur (jamur 
coklat dan jamur putih). 
5.1.3 Kadar Limfosit Responden 
Tabel 5.7 Kadar Limfosit Responden 
 
Berdasarkan hasi uji normalitas Kolmogorov-Smirnov kadar limfosit 
responden, didapatkan hasil bahwa data terdistribusi normal (p=0,200). Data 
kadar limfosit kemudian dianalisis secara statistik yang menghasilkan rata-rata 
sebesar 22,94±7,60% yang ditunjukkan oleh Tabel 5.5. Rata-rata kadar limfosit 
Jenis Jumlah (n) Mean±SD 







responden dalam satuan persen tersebut berada dalam rentang normal, yaitu 20 
– 40% (Curry, 2015). 
5.1 Analisis Bivariat 
 Analisis bivariat dilanjutkan dengan melakukan uji hubungan Parametrik 
Pearson karena data asupan vitamin D dan kadar limfosit responden terdistribusi 
normal. Hasil uji hubungan tersebut menunjukkan bahwa tidak terdapat hubungan 








6.1 Pembahasan Hasil Penelitian 
6.1.1 Karakteristik Responden 
Faktor risiko kanker payudara terdiri atas faktor sosiobiologis, riwayat 
keluarga dan personal, reproduktif, dan gaya hidup. Jenis kelamin dan usia 
merupakan contoh dari faktor risiko sosiobiologis kanker payudara (Nasser dan 
Parsa, 2011). Berdasarkan penelitian ini, jenis kelamin responden kanker 
payudara merupakan perempuan. Hal tersebut disebabkan oleh perempuan 
memiliki durasi paparan dan kadar hormon estrogen yang lebih tinggi 
dibandingkan dengan laki-laki. Beberapa hal yang dapat meningkatkan paparan 
estrogen pada perempuan adalah menarche lebih awal, nuliparitas, dan 
keterlambatan menopause. Paparan dan kadar estrogen yang tinggi akan 
mempengaruhi perkembangan kanker payudara pada perempuan (Harvard Health 
Publishing, 2011; Suparman dan Suparman, 2014). Hasil penelitian ini sejalan 
dengan penelitian yang dilakukan oleh Din et al (2015), dimana 100% dari populasi 
pasien kanker payudara merupakan perempuan.  
Faktor risiko kanker payudara lainnya adalah usia. Hasil penelitian ini 
menunjukkan responden berada pada rentang usia 40 – 60 tahun yang dapat 
disebabkan oleh adanya level median ekspresi estrogen receptor (ER) yang lebih 
tinggi pada wanita berusia ≥50 tahun dibandingkan dengan wanita berusia <40 
tahun (Oh et al., 2017). Pernyataan tersebut didukung oleh penelitian Angahar 
(2017) yang menyatakan bahwa faktor risiko terjadinya kanker payudara terkait 




nita dengan kelompok usia yang lebih tua. Selain itu, penelitian ini sejalan dengan 
penelitian Listyawardhani, Mudigdo, dan Adriani (2018) yang menunjukkan 68,5% 
pasien kanker payudara berada pada rentang usia 40 – 59 tahun.  
Karakteristik pasien kanker payudara dapat ditunjukkan oleh pekerjaan 
atau profesi. Berdasarkan hasil penelitian ini, responden merupakan ibu rumah 
tangga (IRT). Tingginya angka IRT yang menjadi pasien kanker payudara dapat 
berkaitan dengan perilaku periksa payudara sendiri (SADARI) yang berhubungan 
dengan pengetahuan, sikap, dan aksesibilitas informasi mengenai SADARI 
(Arafah dan Notobroto, 2017). Pengetahuan IRT yang kurang tidak akan 
mendorong IRT untuk melakukan SADARI. Sementara itu, sikap kurang baik 
terhadap SADARI (tidak mendukung dan memahami SADARI) juga tidak akan 
mendorong IRT untuk melakukan SADARI. Hubungan yang sama ditunjukkan oleh 
aksesibilitas informasi, dimana IRT dengan kesulitan akses informasi cenderung 
tidak pernah melakukan SADARI. Terlepas dari penjelasan tersebut, masih 
terdapat IRT dengan sikap dan pengetahuan yang baik tentang SADARI, namun 
tetap tidak melakukannya. Hal tersebut disebabkan oleh lupa, rasa malas, serta 
tidak adanya kemauan dari diri sendiri. Selain perilaku SADARI, tingginya angka 
IRT yang menjadi pasien kanker payudara dapat dijelaskan dengan 
kecenderungan perempuan bekerja untuk lebih memahami pengaturan diet dan 
aktivitas fisik serta perilaku untuk mengikuti skrining kanker payudara (Lafta, 
Saeed, dan Isa, 2013). Hasil penelitian ini serupa dengan hasil penelitian terhadap 
pasien kanker payudara oleh Sari (2019), dimana terdapat 60,43% responden 
yang merupakan IRT.  
Salah satu kriteria inklusi yang ditetapkan dalam penelitian ini adalah 




(2016), terdapat 60 – 70% pasien kanker payudara yang datang ke rumah sakit 
dengan kondisi stadium 3 dan 4. Hal ini dapat disebabkan oleh tidak adanya 
program skrining kanker payudara yang berbasis populasi di Indonesia (Ng et al., 
2011). Namun, berdasarkan penelitian yang dilakukan oleh Ng et al (2011) di 
Malaysia, negara yang juga tidak memiliki program skrining kanker payudara yang 
berbasis populasi, terdapat perbedaan karakteristik stadium pasien kanker 
payudara, yaitu terdapat lebih banyak pasien stadium dini (1 dan 2). Penelitian 
tersebut juga menjelaskan adanya perbedaan karakteristik pasien dapat 
disebabkan oleh tingkat kemiskinan Indonesia yang lebih tinggi dibandingkan 
Malaysia, sehingga mendorong Indonesia untuk lebih mengutamakan 
penanganan penyakit infeksi dibandingkan penyakit tidak menular, seperti kanker 
payudara. Akibat penyusunan prioritas tersebut, deteksi dini kanker payudara 
menjadi lebih lambat. 
Terapi yang sering dilakukan untuk pengobatan kanker payudara adalah 
terapi sistemik yang meliputi terapi hormon, terapi target, dan kemoterapi 
(American Cancer Society, 2017). Dalam kemoterapi, terdapat beberapa regimen 
yang dapat digunakan berdasarkan kondisi pasien (London Cancer, 2014). 
Berdasarkan penelitian ini, responden menggunakan kombinasi regimen FAC, 
FEC, dan CMF. Regimen tersebut digunakan untuk kanker payudara yang muncul 
kembali dan telah mengalami metastase (NICCN Clinical Practice Guidelines in 
Oncology, 2012 dalam Haymarket Media, 2012). Sementara itu, FEC dan CMF 
juga dapat digunakan dalam kemoterapi kanker payudara stadium dini (London 
Cancer, 2014).  
Salah satu obat yang digunakan dalam terapi hormon adalah Tamoxifen 




terapi radiasi (Shahbaz, 2017). Efek samping obat tersebut terkait asupan adalah 
menyebabkan kesulitan menelan dan mual yang dapat dikurangi jika dikonsumsi 
dengan makanan (Breast Cancer Care, 2018). Selain mengkonsumsi obat terapi 
hormon, responden juga mengkonsumsi obat lain, yaitu Ranitidin dan asam 
mefenamat. Ranitidin merupakan obat lini pertama yang digunakan dalam supresi 
sekresi asam lambung (Pahwa et al., 2016). Sementara itu asam mefenamat 
merupakan obat golongan NSAIDs (Non-steroidal Anti Inflammatory Drugs) yang 
digunakan untuk meredakan nyeri dan inflamasi (Puspaningtyas, 2017). 
Pengobatan kanker payudara selain terapi sistemik juga meliputi operasi 
dan terapi radiasi. Berdasarkan penelitian ini, radioterapi jarang digunakan 
sebagai pilihan terapi selain kemoterapi. Hasil analisis ini serupa dengan penelitian 
yang dilakukan oleh Sari (2019), dimana hanya terdapat 1,44% responden yang 
menjalani radioterapi. Penelitian tersebut juga menunjukkan bahwa 15,83% 
responden menjalani kemoterapi, sehingga menjadikan kemoterapi sebagai terapi 
terbanyak kedua yang dijalani oleh pasien kanker payudara setelah operasi. 
Pendataan dan analisis terapi berupa operasi tidak dilakukan karena penelitian ini 
berfokus pada terapi lain yang memiliki efek terhadap penurunan nafsu makan.  
6.1.2 Asupan Vitamin D Responden 
Rata-rata asupan vitamin D responden dalam penelitian ini termasuk 
kurang. Hal ini dapat disebabkan oleh kurangnya konsumsi kelompok makanan 
sumber vitamin D, yaitu ikan, udang, susu, dan jamur. Berdasarkan AKG 2013, 
jumlah minimum asupan vitamin D per hari adalah sebesar 15 – 20 mcg. Untuk 
mencapai jumlah tersebut, responden dapat mengkonsumsi salmon sebanyak 100 
– 130 g atau mengkonsumsi 130 – 175 g ikan tenggiri, ikan kembung, atau ikan 




rendah, yaitu ikan tuna dan tongkol, responden dapat mengkonsumsi sebanyak 
245 – 330 g ikan tuna dan 300 – 400 g ikan tongkol per hari. Pemenuhan 
kebutuhan asupan vitamin D dengan ikan air payau dan tawar, yaitu bandeng, lele, 
dan ikan mas dapat dipenuhi dengan mengkonsumsi sebanyak 150 – 200 g ikan 
per harinya.  
Berdasarkan hasil SQ-FFQ responden, dapat diketahui bahwa ikan laut 
yang paling sering dikonsumsi oleh responden adalah ikan tongkol, yaitu dengan 
frekuensi 1 – 3 kali/minggu sebanyak 15 – 80 g setiap kali makan. Sementara itu, 
ikan air tawar yang paling sering dikonsumsi responden adalah lele dengan 
frekuensi 1 – 3 kali/minggu sebanyak 35 – 70 g setiap kali makan. Selain ikan 
tongkol dan lele, bandeng juga termasuk ikan yang paling sering dikonsumsi oleh 
responden, yaitu dengan frekuensi 1 – 3 kali/minggu sebanyak 40 – 130 g setiap 
kali makan. Apabila dibandingkan dengan jumlah konsumsi ikan per harinya 
berdasarkan setiap jenis ikan, maka konsumsi ikan responden dalam penelitian ini 
termasuk rendah atau tidak sesuai anjuran.  
Berdasarkan Tumpeng Gizi Seimbang, anjuran konsumsi protein hewani 
termasuk ikan dalam sehari adalah 2 – 3 porsi, yaitu 80 – 120 gram. Selain itu, 
dalam penelitian oleh Rimahardika, Subagio, dan Wijayanti (2017), responden 
penelitian dengan asupan vitamin D cukup mengkonsumsi makanan sumber 
vitamin D sebanyak 4 – 5 kali/minggu dengan porsi 1 – 2 ekor/sekali makan untuk 
ikan. Jika dibandingkan dengan anjuran tersebut, konsumsi ikan responden 
penelitian ini juga termasuk rendah. Penelitian ini sejalan dengan penelitian 
Damayanti et al (2017), dimana konsumsi ikan air tawar dan ikan air laut 




Terdapat beberapa faktor terkait rendahnya konsumsi ikan oleh responden 
dalam penelitian ini. Faktor pertama ditunjukkan oleh ketersediaan ikan yang 
rendah di daerah tempat tinggal responden. Salah satu alasan yang mendukung 
rendahnya ketersediaan ikan tersebut adalah jauhnya tempat tinggal responden 
dari daerah pesisir, sehingga responden lebih banyak mengkonsumsi lauk nabati 
seperti tempe dan tahu. Faktor kedua dapat berupa kurangnya paparan informasi 
bahan makanan sumber vitamin D terhadap responden, sehingga responden tidak 
mengetahui bahan makanan yang sebaiknya dikonsumsi. Sementara itu, faktor 
lainnya dapat berupa faktor ekonomi terkait pendapatan responden dan harga 
ikan. Ikan salmon dan tenggiri, yang merupakan ikan laut dengan kandungan 
vitamin D tertinggi di antara ikan lainnya, memiliki harga yang tinggi di pasaran jika 
dibandingkan dengan ikan air tawar (Arthatiani, Kusnadi, dan Harianto, 2018). 
Oleh karena itu, responden akan memilih ikan dengan harga yang lebih murah 
serta menyesuaikan dengan pendapatan masing-masing (Arthatiani, Kusnadi, dan 
Harianto, 2018; Riawa, Yulinda, dan Darwis, 2017). 
6.1.3 Kadar Limfosit Responden 
Rata-rata kadar limfosit responden dalam penelitian ini termasuk dalam 
rentang normal, dimana kadar limfosit dilihat pada responden yang telah melewati 
1 siklus kemoterapi atau setidaknya sedang menjalani siklus kemoterapi ke-2. 
Penelitian ini didukung oleh penelitian Dohamid, Prenggono, dan Marisa (2017), 
dimana sebanyak 46% pasien kanker payudara memiliki kadar limfosit yang 
menurun namun tetap pada rentang normal setelah menjalani siklus kemoterapi 
ke-3. Hal ini dapat dipengaruhi oleh regimen kemoterapi yang digunakan serta 




Regimen kemoterapi yang paling banyak digunakan dalam penelitian ini 
adalah kombinasi FAC, FEC, dan CMF yang memiliki pengaruh lebih rendah 
terhadap kadar limfosit dibandingkan dengan kombinasi regimen TAC (taxane, 
anthracycline, cytoxan) oleh karena TAC memiliki toksisitas lebih tinggi (Ho dan 
Mackey, 2014). Selain itu, kombinasi FAC dan FEC baru akan menunjukkan 
deplesi limfosit yang signifikan dalam 2 minggu hingga 9 bulan setelah siklus 
kemoterapi terakhir dilakukan (Verma et al., 2016). Sementara itu, penelitian oleh 
Tolaney et al (2008) menunjukkan bahwa pasien kanker payudara yang 
mengalami penurunan jumlah limfosit hingga mencapai kondisi limfopenia 
menggunakan kombinasi regimen AC (anthracycline, cytoxan) yang diikuti oleh 
penggunaan taxane (Paclitaxel/Paxus). Penelitian tersebut juga menunjukkan 
bahwa median jumlah limfosit terendah terdeteksi pada siklus ke-5 kemoterapi. 
Hal ini sesuai dengan karakteristik responden penelitian ini, dimana sebagian 
besar responden masih menjalani siklus kemoterapi ke-2,-3, dan -4, sehingga 
kadar limfosit masih tergolong normal. 
Kemoterapi pada pasien kanker payudara memiliki efek jangka pendek dan 
jangka panjang terhadap sistem imun, termasuk di dalamnya limfosit. Efek jangka 
pendek kemoterapi (3 bulan setelah siklus kemoterapi terakhir) terhadap limfosit 
pasien ditunjukkan dengan adanya penurunan kadar limfosit yang beredar dalam 
darah (Strender et al., 1982, Sabbioni et al., 2004, Mozaffari et al., 2007, 
Wijayahadi et al., 2007, Murta et al., 2000 dalam Verma et al., 2016). Penurunan 
tersebut juga dijumpai pada pasien yang sedang menjalani kemoterapi. 
Sementara itu, efek jangka panjang kemoterapi (6 – 9 bulan setelah siklus 
kemoterapi terakhir) menunjukkan adanya deplesi kadar limfosit, khususnya sel B 




6.1.4 Hubungan Asupan Vitamin D Terhadap Kadar Limfosit Pasien Kanker 
Payudara yang Menjalani Kemoterapi 
Berdasarkan penelitian ini, tidak ditemukan adanya hubungan antara 
asupan vitamin D terhadap kadar limfosit responden, yaitu pasien kanker payudara 
yang menjalani kemoterapi. Hal ini dapat disebabkan oleh beberapa faktor, salah 
satunya adalah asupan vitamin D itu sendiri yang berkaitan dengan kadar serum 
25(OH)D3 dan bentuk aktif vitamin D, yaitu 1,25(OH)2D3. Dalam penelitian ini, 
asupan vitamin D responden termasuk kurang. Vitamin D dalam bentuk aktif 
(1,25(OH)D3) memiliki efek baik secara langsung maupun tidak langsung terhadap 
limfosit (Umar, Sastry, dan Chouchane, 2018). Sementara itu, pembentukan 
1,25(OH)2D3 dipengaruhi oleh jumlah 25(OH)D3 dan enzim 1,25(OH)D3 1-alfa 
dehidroksilase (CYP27B1) yang disekresikan di ginjal (Vuolo et al., 2012). Pada 
pasien kanker payudara, ekspresi enzim CYP27B1 mengalami penurunan, 
terutama pada kanker payudara stadium 2 dan 3 dibandingkan dengan stadium 1 
(Zhalehjoo, Shakiba, dan Panjehpour, 2016). 
Serum 25(OH)D3 menjadi faktor selain enzim CYP27B1  yang berperan 
dalam pembentukan 1,25(OH)2D3. Pada penelitian ini, rata-rata asupan vitamin D 
pasien adalah sebesar 2,02 mcg atau 80,8 IU, yang hanya dapat meningkatkan 
serum 25(OH)D3 kurang dari 1,0 mcg/mL. Hal ini disebabkan oleh asupan vitamin 
D kurang dari 2,5 mcg atau 100 IU, sehingga tidak dapat mencapai peningkatan 
serum 25(OH)D3 sebesar ~1,0 mcg/mL (Jacobs et al., 2016; Shao, Klein, dan 
Grossbard, 2012). Penelitian lain menunjukkan bahwa asupan vitamin D sebesar 
400 IU per hari selama 1 tahun pada pasien kanker payudara dengan defisiensi 
vitamin D dapat meningkatkan serum 25(OH)D3 sebesar <3,0 mcg/mL (Crew et 




serum 25(OH)D3, studi tersebut menyatakan asupan vitamin D sebesar 400 IU 
tidak adekuat untuk pasien kanker payudara. 
Faktor lainnya yang mempengaruhi serum 25(OH)D3 adalah paparan sinar 
matahari (UVB). Dalam penelitian ini, sebagian responden hanya beraktivitas di 
dalam ruangan saja dan tidak terkena paparan sinar matahari. Hal tersebut 
disebabkan oleh karena responden merasa mudah lelah jika beraktivitas di luar 
rumah sejak menjalani kemoterapi dan responden lansia lebih sering beraktivitas 
dengan cucu di dalam rumah. Sementara itu, sebanyak 7 dari 26 responden yang 
beraktivitas di luar ruangan tidak terpapar sinar matahari sesuai durasi yang 
dianjurkan. Paparan sinar matahari yang tidak adekuat pada responden penelitian 
ini menjadi faktor kemungkinan rendahnya serum 25(OH)D3 dan 1,25(OH)2D3. Hal 
ini ditunjukkan oleh penelitian lain yang menjelaskan bahwa paparan sinar 
matahari dengan durasi yang disesuaikan berdasarkan intensitas MED/jam 
selama 6 minggu diketahui meningkatkan rata-rata serum 25(OH)D3 dari 59,1% 
menjadi 84,3% (Setiati et al., 2007).  
Selain asupan vitamin D dan paparan sinar matahari, peningkatan ekspresi 
enzim 24-hidroksilase (CYP24) pada sel tumor menjadi faktor lain dalam kaitannya 
dengan kadar limfosit. Enzim tersebut berfungsi untuk mendegradasi 1,25(OH)2D3, 
sehingga kadar 1,25(OH)2D3 sebagai bentuk aktif vitamin D menurun (Umar, 
Sastry, dan Chouchane, 2018; Vuolo et al., 2012). 1,25(OH)2D3 dan vitamin D 
reseptor (VDR) merupakan komponen yang penting dalam aktivasi sistem imun, 
terutama untuk diferensiasi sel limfosit T beserta fungsinya. Namun, apabila kadar 
1,25(OH)2D3 yang beredar dalam darah terlalu rendah, maka fungsi bentuk aktif 
vitamin D tersebut dalam mempengaruhi respon imun in vivo serta regulasi sistem 




Faktor lainnya yang mempengaruhi hubungan asupan vitamin D terhadap 
kadar limfosit responden adalah jenis regimen serta siklus kemoterapi yang 
berpengaruh terhadap kadar limfosit. Kadar limfosit responden dalam penelitian ini 
termasuk normal karena kombinasi regimen yang paling banyak digunakan adalah 
FAC, FEC, dan CMF, yaitu regimen dengan toksisitas lebih rendah dibandingkan 
dengan kombinasi TAC (menggunakan taxane) (Ho dan Mackey, 2014). Hasil 
tersebut didukung oleh penelitian Tolaney et al (2008) yang menyatakan bahwa 
kombinasi regimen AC dengan taxane setelahnya akan menyebabkan penurunan 
limfosit hingga mencapai kondisi limfopenia. Sementara itu, responden penelitian 
ini ada yang telah melewati dan sedang menjalani siklus ke-2, dimana kadar 
limfosit dapat menurun namun tetap pada rentang normal (Dohamid, Prenggono, 
dan Marisa, 2017). Oleh karena itu, kadar limfosit responden berada pada rentang 
normal, sehingga dapat menjadi salah satu faktor yang menyebabkan tidak 
terdapatnya hubungan antara vitamin D terhadap limfosit. 
6.2 Implikasi Terhadap Bidang Gizi 
Penelitian ini dapat memberikan wawasan ilmiah terkait asupan vitamin D 
sebagai immunonutrient yang meliputi jumlah asupan, frekuensi asupan, serta 
kelompok bahan makanan sumber vitamin D yang baik yang jarang maupun sering 
dikonsumsi oleh responden. Selain itu, bagi masyarakat awam, penelitian ini juga 
memberikan gambaran tentang adanya faktor lain, yaitu paparan sinar matahari 
dalam jenis UV B yang berperan dalam proses pembentukan vitamin D aktif dalam 
tubuh, sehingga masyarakat menyadari bahwa konsumsi bahan makanan sumber 
vitamin D saja tidak cukup untuk memenuhi kebutuhan vitamin D per hari. Bagi 
pasien kanker payudara yang menjalani kemoterapi, penelitian ini memberikan 




D aktif dalam tubuh, sehingga pasien menjadi lebih sadar akan kebutuhan vitamin 
D harian yang berfungsi terhadap regulasi sistem imun. 
Bagi akademisi dan praktisi gizi klinik, penelitian ini diharapkan dapat 
dijadikan sebagai referensi atau acuan dalam menentukan manajemen gizi, 
khususnya dalam mengedukasi pasien kanker payudara untuk 
mengkombinasikan bahan makanan sumber vitamin D, seperti contoh 100 gram 
(2 potong) ikan tenggiri dan 200 ml (1 gelas) susu coklat cair; atau 100 gram (2 
ekor sedang) ikan lele dan 200 ml (1 gelas) susu coklat cair per hari untuk 
memenuhi 15-20 mcg kebutuhan asupan vitamin D sesuai AKG 2013. Hasil 
penelitian ini juga diharapkan dapat menyediakan informasi bagi akademisi untuk 
tidak hanya memperhatikan asupan vitamin D, namun juga status vitamin D pasien 
kanker payudara. 
6.3 Keterbatasan Penelitian 
Keterbatasan penelitian ini adalah peneliti tidak mengkhususkan jenis 
regimen kemoterapi responden yang diteliti, sehingga regimen yang digunakan 
dalam penelitian ini memiliki toksisitas yang rendah terhadap sistem imun. Selain 
itu, peneliti tidak mendata penggunaan pelindung sinar matahari (topi, jaket, 










 Berdasarkan hasil penelitian mengenai Hubungan Asupan Vitamin D 
Terhadap Kadar Limfosit Pada Pasien Kanker Payudara yang Mendapatkan 
Kemoterapi di RSUD Dr. Saiful Anwar Malang, diperoleh kesimpulan sebagai 
berikut: 
a. Rata-rata asupan vitamin D pasien kanker payudara yang mendapatkan 
kemoterapi adalah sebesar 2,07±1,29 mcg per hari, yang termasuk ke 
dalam kategori kurang. 
b.  Rata-rata asupan kadar limfosit pasien kanker payudara yang 
mendapatkan kemoterapi adalah sebesar 22,94±7,60%, yang termasuk ke 
dalam kategori normal. 
c. Tidak terdapat hubungan antara asupan vitamin D terhadap kadar limfosit 
pada pasien kanker payudara yang mendapatkan kemoterapi di RSUD Dr. 
Saiful Anwar Malang. 
7.2 Saran 
 Berdasarkan hasil penelitian, peneliti memberikan saran dan rekomendasi 
untuk penelitian selanjutnya agar mengkhususkan regimen terapi responden, yaitu 
regimen dengan toksisitas yang tinggi seperti taxane dan memperhatikan alat 
pelindung (topi, jaket, sarung tangan, masker, tabir surya) yang digunakan oleh 
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Lampiran 2. Data Hasil Penelitian 
1. Hasil Data Asupan Vitamin D Responden 
 










Lampiran 3. Hasil Analisis Statistik 
1. Karakteristik Responden 
Pekerjaan 
  
Frequency Percent Valid Percent 
Cumulative 
Percent 
Valid Ibu Rumah Tangga 31 59.6 59.6 59.6 
Petani 6 11.5 11.5 71.2 
Buruh 3 5.8 5.8 76.9 
PNS 2 3.8 3.8 80.8 
Karyawan Swasta 3 5.8 5.8 86.5 
Wiraswasta / Pedagang 2 3.8 3.8 90.4 
Tidak Bekerja 1 1.9 1.9 92.3 
Lain-lain 4 7.7 7.7 100.0 








Frequency Percent Valid Percent 
Cumulative 
Percent 
Valid Stadium 3 32 61.5 61.5 61.5 
Stadium 4 20 38.5 38.5 100.0 






Frequency Percent Valid Percent 
Cumulative 
Percent 
Valid Curacil, Doxorubicin, 
Cyclophosphamide 
26 50.0 50.0 50.0 
Curacil, Cyclophosphamide, 
Epirubicin 
4 7.7 7.7 57.7 
Vincristine, Doxorubicin, 
Cyclophosphamide 
1 1.9 1.9 59.6 
Brexel, Cisplatin 3 5.8 5.8 65.4 
Paxus, Cisplatin 4 7.7 7.7 73.1 
Brexel, Carboplatin 2 3.8 3.8 76.9 
Foncopac, Carboplatin 1 1.9 1.9 78.8 
Paxus, Carboplatin 2 3.8 3.8 82.7 
Navelbine 4 7.7 7.7 90.4 
Capecitabine 1 1.9 1.9 92.3 
Curacil, Methotrexate, 
Cyclophosphamide 
3 5.8 5.8 98.1 
Zometa 1 1.9 1.9 100.0 





Terapi Jenis Lain 
  
Frequency Percent Valid Percent 
Cumulative 
Percent 
Valid Radiasi 10 19.2 19.2 19.2 
Tidak menerima terapi lain 42 80.8 80.8 100.0 




Perubahan Aktivitas Fisik Setelah Kemoterapi 
  
Frequency Percent Valid Percent 
Cumulative 
Percent 
Valid Ya 28 53.8 53.8 53.8 
Tidak 24 46.2 46.2 100.0 
Total 52 100.0 100.0  
 Konsumsi Suplementasi 
  
Frequency Percent Valid Percent 
Cumulative 
Percent 
Valid Ya 17 32.7 32.7 32.7 
Tidak 35 67.3 67.3 100.0 
Total 52 100.0 100.0  
 Konsumsi Obat-Obatan 
  
Frequency Percent Valid Percent 
Cumulative 
Percent 
Valid Ya 24 46.2 46.2 46.2 
Tidak 28 53.8 53.8 100.0 
Total 52 100.0 100.0  
 Konsumsi Jamu/Ramuan Herbal 
  
Frequency Percent Valid Percent 
Cumulative 
Percent 
Valid Ya 22 42.3 42.3 42.3 
Tidak 30 57.7 57.7 100.0 
Total 52 100.0 100.0  
 Konsumsi ikan (salmon, tenggiri, kembung, teri, lele, ikan mas, 
bandeng, tuna, tongkol) 
  
Frequency Percent Valid Percent 
Cumulative 
Percent 
Valid Ya 42 80.8 80.8 80.8 
Tidak 10 19.2 19.2 100.0 





 Konsumsi susu dan produk susu (tepung susu, indomilk cair, 
milo coklat) 
  
Frequency Percent Valid Percent 
Cumulative 
Percent 
Valid Ya 6 11.5 11.5 11.5 
Tidak 46 88.5 88.5 100.0 
Total 52 100.0 100.0  
 Konsumsi udang 
  
Frequency Percent Valid Percent 
Cumulative 
Percent 
Valid Ya 14 26.9 26.9 26.9 
Tidak 38 73.1 73.1 100.0 
Total 52 100.0 100.0  
 Konsumsi jamur (jamur coklat dan putih) 
  
Frequency Percent Valid Percent 
Cumulative 
Percent 
Valid Ya 15 28.8 28.8 28.8 
Tidak 37 71.2 71.2 100.0 
Total 52 100.0 100.0  
Kategori Umur Responden (tahun) 
  
Frequency Percent Valid Percent 
Cumulative 
Percent 
Valid 20 - 40 8 15.4 15.4 15.4 
40 - 60 37 71.2 71.2 86.5 
>60 7 13.5 13.5 100.0 










2. Rata-rata Asupan Vitamin D dan Kadar Limfosit Responden 
Statistics 
  Transformasi 




N Valid 52 52 
Missing 0 0 
Mean 2.0703 22.9408 
Median 1.9683 22.9000 
Std. Deviation 1.29993 7.60742 
Range 4.90 34.38 
Minimum .00 7.12 
Maximum 4.90 41.50 
Percentiles 25 1.0440 18.1000 
75 3.0467 28.3500 
 
3. Uji Normalitas Data Asupan Vitamin D (Awal) dan Kadar Limfosit 
Responden 
Tests of Normality 
 Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk 
 Statistic df Sig. Statistic df Sig. 
Kadar Limfosit (persen) .075 52 .200* .987 52 .842 
Asupan Vitamin D (mcg) .175 52 .000 .850 52 .000 
a. Lilliefors Significance Correction     









4. Uji Normalitas Data Asupan Vitamin D (Transformasi) 
Tests of Normality 
 Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk 
 Statistic df Sig. Statistic df Sig. 
Transformasi asupan 
vitamin D pangkat 3 
.336 51 .000 .479 51 .000 
Transformasi asupan 
vitamin D 1 per asupan 
.433 51 .000 .259 51 .000 
Transformasi asupan 
vitamin D akar asupan 
.113 51 .099 .963 51 .108 
Transformasi asupan 
vitamin D log asupan 
.132 51 .027 .877 51 .000 
a. Lilliefors Significance Correction     
 













D akar asupan 
Kadar Limfosit (persen) Pearson Correlation 1 .106 
Sig. (2-tailed)  .454 
N 52 52 
Transformasi asupan vitamin 
D akar asupan 
Pearson Correlation .106 1 
Sig. (2-tailed) .454  




Lampiran 4. Formulir Informed Consent 
 
Pernyataan Persetujuan untuk Berpartisipasi dalam Penelitian 
Saya yang bertandatangan di bawah ini menyatakan bahwa : 
1. Saya telah mengerti tentang apa saja yang tercantum dalam lembar 
penjelasan untuk mengikuti penelitian di atas dan telah dijelaskan oleh 
peneliti. 
2. Dengan ini saya menyatakan bahwa secara sukarela bersedia untuk ikut 
serta menjadi salah satu subjek penelitian yang berjudul “HUBUNGAN 
ASUPAN VITAMIN D TERHADAP KADAR LIMFOSIT PADA PASIEN 
KANKER PAYUDARA YANG MENDAPATKAN KEMOTERAPI DI RSUD 




   Peneliti       Yang membuat pernyataan 
 
(……………)      (………………)  
    Saksi I            Saksi II 
 




Lampiran 5. Kuesioner Identitas Responden 
 
KUISIONER IDENTITAS RESPONDEN 
 
Tgl/Bln/Thn:     
 
1. Kode Responden  
2.  Nama Responden  
3. Jenis Kelamin 1. Laki-laki                    2. Perempuan 
4.  Tempat Tanggal Lahir / 
Usia 
 
5.  Alamat 
 
 
6.  Nomer Telepon / HP  
7.  Pekerjaan  






Bln : Th : 
9. Kadar Limfosit  










11. Regimen  
12. Kemoterapi ke-  














14. Status terapi kanker 
lain (radiasi/terapi 
hormon) 





Pertanyaan Semi Terbuka 
1. Apakah Anda mengalami perubahan pada aktivitas fisik sehari-hari 
setelah menjalani kemoterapi? Jika terdapat perubahan sejak kapan?  
2. Bagaimana aktivitas fisik Anda di luar ruangan?  
a. Jam: 
b. Durasi: 







Lampiran 6. Formulir Kuesioner Makanan 
 
Kuesioner Makanan 
Nama Responden : 
Hari/Tanggal  : 
 
1. Apakah setiap hari Anda sarapan? Ya/Tidak 
Jika iya, satu porsi sarapan terdiri dari apa saja? 
A. Sumber Karbohidrat 
 Nasi (Ya/Tidak) – Banyak/Sedang/Sedikit 
 Mie (Ya/Tidak) – Banyak/Sedang/Sedikit 
 Roti (Ya/Tidak) – Banyak/Sedang/Sedikit 
B. Lauknya – Sebutkan: ............................................................................ 
C. Sayurnya – Sebutkan: ..........................................................................  
D. Buahnya – Sebutkan: ........................................................................... 
E. Minumnya – Sebutkan: ......................................................................... 
F. Lainnya – Sebutkan: ............................................................................. 
2. Satu porsi makan siang terdiri dari apa saja? 
A. Sumber Karbohidrat 
 Nasi (Ya/Tidak) – Banyak/Sedang/Sedikit 
 Mie (Ya/Tidak) – Banyak/Sedang/Sedikit 
 Roti (Ya/Tidak) – Banyak/Sedang/Sedikit 
B. Lauknya – Sebutkan: ............................................................................ 
C. Sayurnya – Sebutkan: ..........................................................................  




E. Minumnya – Sebutkan: ......................................................................... 
F. Lainnya – Sebutkan: ............................................................................. 
3. Apakah Anda makan jajanan/camilan? Iya/Tidak 
Jika iya, sebutkan jajanan/camilan tersebut! .............................................. 
4. Satu porsi makan malam terdiri dari apa saja? 
A. Sumber Karbohidrat 
 Nasi (Ya/Tidak) – Banyak/Sedang/Sedikit 
 Mie (Ya/Tidak) – Banyak/Sedang/Sedikit 
 Roti (Ya/Tidak) – Banyak/Sedang/Sedikit 
B. Lauknya – Sebutkan: ............................................................................ 
C. Sayurnya – Sebutkan: ..........................................................................  
D. Buahnya – Sebutkan: ........................................................................... 
E. Minumnya – Sebutkan: ......................................................................... 
5. Apakah pada malam hari Anda juga makan jajanan/camilan? Iya/Tidak 
Jika iya, sebutkan jajanan/camilan tersebut! .............................................. 
6. Apakah makan sehari-hari yang Anda sebutkan tadi juga merupakan 
kebiasaan makan dari makanan Anda dalam 3 bulan yang lalu dari bulan 
sekarang? Iya/Tidak 
Jika iya, apakah porsi makan-minum Anda secara merata selama 3 bulan 
tersebut adalah SAMA/TIDAK SAMA/HAMPIR-HAMPIR SAMA 
Jika TIDAK SAMA, coba Anda sebutkan komponen yang mana dari (A) 
s/d (F) yang tidak sama? ........ Sebutkan! Apakah menjadi lebih banyak atau 






Lampiran 7. Formulir SQ-FFQ 
Formulir SQ-FFQ 









TP H M B 
1.  Nasi         
2.  Kentang          
3.  Jagung          
4.  Singkong         




        
7.  Wafer          
8.  Ubi         
9.  Mie         
10. Roti Putih         
11.  Tepung Beras         
12.  Tepung Terigu         
13.  Beras Ketan          
14.  Ikan Belanak         
15.  Ikan Tenggiri         
16. Ikan Tongkol         
17.  Ikan Tuna         
18.  Ikan Mujair         
19.  Ikan Lele         
20.  Ikan Mas          
21. Ikan Bandeng         
22.  Ikan Kembung         
23.  Teri         
24.  Salmon         
25. Sarden         
26.  Kepiting         
27.  Udang         
28. Kerang         
29. Daging Ayam         
30.  Telur Ayam         
31.  Daging Sapi         
32.  Hati Sapi         
33.  Daging Bebek         




35.  Tahu          
36.  Kacang Tanah         
37.  Kacang Hijau         
38.  Sari Kedelai         
39. Wortel          
40.  Brokoli          
41.  Kubis          





        
44.  Buncis          
45.  Bayam          
46.  Terong          
47. Kacang Panjang         
48.  Kembang Kol         
49.  Daun kenikir         
50.  Tomat          
51.  Labu Siam         
52. Daun Kelor         
53.  Kangkung          
54. Nangka Muda         
55.  Melinjo          




        
58. Jamur Coklat         
59. Jamur Putih         
60.  Jambu biji         
61.  Sirsak          
62. Alpukat          
63.  Jeruk Nipis         
64.  Lemon          
65.  Pepaya          
66.  Jeruk          
67.  Mangga          
68.  Buah Bit         
69. Buah Naga         
70. Apel          
71.  Pisang          
72. Semangka          





 Apakah Anda mengkonsumsi Suplementasi? Jika Iya, sebutkan:  
............................................................................................................. 
 Apakah Anda mengkonsumsi Obat-obatan? Jika Iya, sebutkan:  
............................................................................................................. 
 Apakah Anda mengkonsumsi Jamu-jamuan? Jika Iya, sebutkan:  
............................................................................................................. 
 Apakah Anda memiliki Alergi makanan? Jika Iya, sebutkan:  
............................................................................................................. 









74. Pir          
75. Anggur          
76. Salak          
77. Sawo          
78. Susu skim         
79. Susu kambing         
80. Susu sapi         
81. Keju         
82. Yogurt          
83. Margarin         
84. Oat         
85. Beras Kencur         




Langkah-Langkah Pengisian Form SQ-FFQ 
1. Responden akan diminta untuk mengingat dan memberitahu pewawancara 
mengenai seberapa sering mengkonsumsi makanan yang terdapat pada 
daftar bahan makanan yang disediakan 
2. Responden akan menyebutkan frekuensi makanan yang ditanyakan oleh 
peneliti dan peneliti akan mencatat berapa kali mengkonsumsi makanan 
tersebut, kategori frekuensi konsumsi terdiri dari (harian, mingguan, 
bulanan, tahunan, jarang/tidak pernah) 
3. Responden akan menyebutkan jumlah porsi makanan yang ditanyakan 
oleh peneliti. 
4. Kemudian dilakukan proses pengkonversian jumlah frekuensi perbahan 
makanan dalam rata-rata per hari  
5. Pada tahap akhir mengalikan jumlah frekuensi perhari dengan jumlah porsi 
(gram) untuk mendapatkan hasil jumlah gram yang dikonsumsi sampel per 
harinya. 
Contoh: 
Responden A mengonsumsi tempe 4x per minggu sebanyak @ 2 potong 
















TP H M B 
1. Tempe 2 ptg sdg 100   4  0,57x 57 
2. Telur 1 btr 50    2 0,06x 3,3 
          
          
          
          
